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Trotz kontinuierlicher Verbesserung der klinischen Diagnostik und Therapie bleibt 
die symptomatische Herzinsuffizienz mit einer 5-Jahres-Mortalität von ca. 50% as-
soziiert (Jessup und Brozena, 2003) und stellt somit die häufigste Ursache der kar-
diovaskulären Mortalität und Morbidität dar. Es wurde nachgewiesen, dass die Pa-
thophysiologie der Herzinsuffizienz bei Patienten mit reduzierter Auswurffraktion 
grundsätzlich eine systolische Dysfunktion des linken Ventrikels voraussetzt, wes-
halb dieses Syndrom auch als „systolische Herzinsuffizienz“ bezeichnet wird 
(McMurray et al., Konstam et al., 2002). Im Gegensatz dazu ist die Pathophysiologie 
der Herzinsuffizienz mit normaler Ejektionsfraktion maßgeblich durch eine diastoli-
sche Funktionsstörung gekennzeichnet, so dass dafür der Begriff „diastolische Herz-
insuffizienz“ verwendet wird (Kitzman et al., 2002, Zile und Brutsaert, 2002). Wäh-
rend die gesamte Mortalität signifikant höher ist für Patienten mit eingeschränkter 
systolischer Funktion, scheint die Morbidität einschließlich Häufigkeit der Kranken-
hausaufenthalte nicht von der linksventrikulären Auswurffraktion beeinflusst zu sein 
(Vasan und Levy, 2000). Dieser Aspekt ist erklärt durch den gemeinsamen pa-
thophysiologischen Weg der systolischen und diastolischen Herzinsuffizienz, reprä-
sentiert durch chronisch erhöhte linksventrikuläre Füllungsdrücke bzw. Lungenkapil-
lardrücke, die für das Auftreten des Leitsymptoms Dyspnoe verantwortlich sind (Au-
rigemma und Gaasch, 2004, Zile und Brutsaert, 2002, Bannerjee et al., 2002). Bei 
ca. 30% der Patienten mit Herzinsuffizienz wird überwiegend eine diastolische Form 
diagnostiziert, die als pulmonale und/oder systemische venöse Stauung mit entspre-
chender Symptomatik bei normaler oder nahezu normaler systolischer Funktion de-
finiert ist (Zile und Brutsaert, 2002). In der Framingham Heart Study wiesen 51% 
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aller Patienten mit der klinischen Diagnose einer globalen Herzinsuffizienz eine 
linksventrikuläre Ejektionsfraktion (EF) ≥ 50% auf (Vasan et al., 1999). Allerdings 
sind die einzelnen Funktionsparameter der Diastole nicht immer konsistent mit der 
Klinik des Patienten assoziiert, so dass die Definition der diastolischen Herzinsuffi-




Die linksventrikuläre Diastole beginnt hämodynamisch nach Aortenklappenschluss, 
wie in der Abb. 1 gezeigt ist. Die vier Phasen der Diastole sind: isovolumetrische 
Relaxation, frühe (schnelle) diastolische Füllung, langsame diastolische Füllung (Di-
astasis) und die atriale Füllung. Die diastolische Funktion des linken Ventrikels wird 
als normal bezeichnet, wenn die ventrikuläre Füllung ein für den physiologischen 
Bedarf suffizientes Herzzeitvolumen ermöglicht, ohne dass der diastolische links-
ventrikuläre Druck 12 mmHg überschreitet. Störungen der diastolischen Funktion 
werden klassifiziert als: diastolische Abnormalitäten (verminderte schnelle Füllung 
oder verzögerte isovolumetrische Relaxation ohne Symptome), diastolische Dys-
funktion (Dyspnoe in Folge erhöhter Füllungsdrücke: nur bei Belastung = latent, oder 
auch in Ruhe = manifest) und diastolische Herzinsuffizienz, wenn Orthopnoe, Öde-
me und paroxysmale nächtliche Dyspnoe auftreten (Angeja und Grossmann, 2003). 
Die komplexe Physiologie der ventrikulären Diastole kann als Interaktion zwischen 
Relaxation (aktiver Abbau der myokardialen Kontraktion) und Compliance (ventriku-
läres Druck-Volumen Verhältnis nach vollständiger Relaxation) betrachtet werden. 
 





Abbildung 1. Phasen des Herzzyklus: EKG [oben], simultane Druckregistrierung im linken 
Ventrikel (LV), Aorta (Ao) und im linken Vorhof (LA) [Mitte] und Dopplerecho im linksventrikulä-
rer Ausflusstrakt [unten]. IVCT = isovolumetrische Kontraktionszeit zwischen Schließung der 
Mitralklappe und Öffnung der Aortenklappe, IVRT = isovolumetrische Relaxationszeit zwischen 
Schließung der Aortenklappe und Öffnung der Mitralklappe.  
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1.1.1. Myokardiale Relaxation 
 
Die Relaxation (Inaktivierung der Kontraktion) ist ein dynamischer Prozess, der mit 
der Beendigung der Kontraktion beginnt und während der isovolumetrischen Relaxa-
tion (IVR) und der früheren ventrikulären Füllung stattfindet. Die Relaxationsfähigkeit 
des Myokards wird auch Lusitropie genannt (analog mit der Inotropie als Bezeich-
nung für die Kontraktilität). Die Rate der ventrikulären Relaxation wird primär durch 
das Aufnehmen von Ca2+ durch das sarcoplasmatische Retikulum, aber auch durch 
einen Ca2+-Ausstrom aus den Myozyten kontrolliert. Diese Prozesse finden mit ATP 
Konsumption gegen Konzentrationsgradienten statt und werden von der SERCA2 
und von den sarcolemalen Calciumpumpen reguliert. Die beta-adrenergische Stimu-
lation erhöht die Aktivität von zyklischem AMP und von AMP-abhängigen Proteinki-
nasen, wodurch die Phosphorylierung von Phospholamban bewirkt wird. Dieser Me-
chanismus beschleunigt die Calciumaufnahme im sarcoplasmatischen Retikulum 
und somit die Rate der ventrikulären Myokardrelaxation. Die von Ischämie provozier-
te ATP-Depletion wirkt sich hingegen negativ auf die Relaxation aus. Neben Ischä-
mie, Relaxationsstörungen können auch von einer Dysfunktion der sarcolemalen 
Kanäle und des Na+/Ca2+ Austausches sowie durch verminderte Phosphorylierung 
von Proteinen, die SERCA2 beeinflussen (z.B. Phospholamban), induziert werden.  
 
1.1.2. Ventrikuläre Füllung 
 
Die schnelle frühdiastolische Füllung endet, wenn die sinkende myokardiale Relaxa-
tionsrate von der passiven Wandelastizität ausgeglichen wird. Es folgt die Diastasis, 
deren Hämodynamik durch die myokardiale Steifigkeit, abhängig vorwiegend von 
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strukturellen Eigenschaften (z.B. Kollagengehalt), bedingt ist. Die ventrikuläre Fül-
lung steigt dann erneut während der Vorhofkontraktion (Abb. 1). Die Versetzung der 
diastolischen linksventrikulären Druck-Volumen-Kurve nach oben charakterisiert die 
diastolische Dysfunktion (Abb. 2).  
Während der frühen Füllung findet eine rasche und homogene Verlängerung des 
Myokards statt. Die regionalen Variationen bezüglich Beginn, Rate und Ausmaß die-
ser Muskelfaserverlängerung stellen die ventrikuläre Heterogenität oder diastolische 
Asynergie dar. Die temporale Dispersion der Relaxation wird als diastolische A-
synchronie bezeichnet. Die Asynchronie und Asynergie beeinflussen die frühdiasto-
lische Füllung. Zusätzlich zu diesen frühen diastolischen Ereignissen, sind die Myo-
kardelastizität (∆Muskelfaserlänge / ∆Kraft), die ventrikuläre Compliance (∆Volumen 
/ ∆Druck) und die ventrikuläre Steifigkeit (Compliance –1) am Ende der Diastasis im 
vollständig relaxierten Ventrikel zu ermitteln.  
Die Unterschiede zwischen systolischer und diastolischer Herzinsuffizienz können 
anhand von linksventrikulären Druck-Volumen Schleifen in der Abb. 2 veranschau-
licht werden. Obwohl die beiden Aspekte der Diastole (Relaxation und Wandsteifig-
keit) häufig zusammen betrachtet werden, beschreiben sie verschiedene Eigen-
schaften des Myokards. Eine verminderte Relaxation kann durch Ischämie, Asynch-
ronie, Störungen des intrazellulären Ca2+ - Flusses, Myokardhypertrophie oder link-
satriale Druckerhöhung verursacht werden. Die passive Kammersteifigkeit ist erhöht 
durch Fibrose, Hypertrophie oder zelluläres „Disarray“, wie im Falle von hypertro-
phen obstruktiven Kardiomyopathien. Obwohl in der klinischen Praxis Relaxati-
onsstörungen und pathologische Wandsteifigkeit häufig koexistieren, es ist wichtig, 
den Hauptmechanismus der diastolischen Funktionsstörung zu identifizieren. 








Abbildung 2.  Linksventrikuläre Druck-Volumen Schleifen. Gegenüber dem initialen, gesunden 
Zustand (Baseline) sind folgende hämodynamische Veränderungen abgebildet: Vorlasterhö-
hung bei erhaltener Kontraktilität und Lusitropie [links oben], systolische Herzinsuffizienz mit 
verminderter Inotropie [rechts oben], isolierte Relaxationsstörung [links Mitte], pure diastolische 
Herzinsuffizienz, charakterisiert durch reduzierte Compliance bei erhaltener Inotropie [rechts 
Mitte] und unzureichender ventrikuläre Füllung bei Perikarderguss [links unten]. 





Neben direkten Druckmessungen im Rahmen einer Herzkatheteruntersuchung, die 
weiterhin den „Gold Standard“ der diastolischen Funktionsanalyse darstellen, hat 
sich die Dopplerechokardiographie als meist verbreitete Untersuchungsmethode der 
globalen diastolischen Funktion im klinischen Alltag etabliert. Die 
Gewebedopplertechnik als Ergänzung der herkömmlichen Echokardiographie 
ermöglicht zusätzlich die quantitative Analyse der regionalen Relaxation. 
 
1.2.1. Invasive Messungen 
 
Die beste Evaluierung der diastolischen linksventrikulären Funktion wird mittels Con-
ductance – Katheter erreicht, wobei die Druck – Volumen Schleifen in Echtzeit 
konstruiert werden (Abb. 2). Ziel der Messung ist insbesondere die Berechnung der 
isovolumetrischen Zeitkonstante (τ) des Druckabfalls ∆P, welcher als monoexponen-
tielles Modell mit einer non-0 Asymptote angenommen werden kann: 
P = Ae-αt + Pb, wo: P = linksventrikulärer Druck, A = P-Wert bei maximalem dP/dt, α 
= Abfall von ∆P und Pb = Asymptote von P (Mandinov et al., 2000). 
 Die Zeitkonstante τ, die von Vor- und Nachlast  sowie von der Herzfrequenz kaum 
beeinflusst ist, widerspiegelt am genauesten die Relaxationsfähigkeit des Ventrikels 
und wird kalkuliert als τ = - α-1 .In normalen Herzen τ ≈ 48 ms (40 – 60 ms). Die Re-
laxation ist vollständig nach einem Zeitintervall = 3,5 τ nach Aortenklappenschluss.  
Die diastolische Füllung kann auch durch eine Bild-zu-Bild Analyse der linksventriku-
lären Angiographie durchgeführt werden, allerdings mit einer unzureichenden Zeit-
auflösung (20 – 40 ms) im Vergleich zur Echokardiographie.  
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Ein anderer Vorteil der invasiven Untersuchung mittels Conductance – Systemen 
besteht in der Möglichkeit, die linksventrikuläre Kammersteifigkeit (β) zu bestimmen 
(Abb. 2: die untere Tangente an der Druck-Volumen-Schleife), nach der Gleichung: 
 P = Ae(-β V) + Pb, wo: P = linksventrikulärer Druck, V = linksventrikuläres Volumen, 
A = Achsenschneidepunkt, β = Abfall von P/V und Pb = Asymptote von P. 
Der normale Wert für die Kammersteifigkeit β liegt bei ≈ 0,05 ml-1 (0,01 – 0,09 ml-1).  
Die linksventrikuläre Muskelsteifigkeit βm kann analog berechnet werden, wenn die 
Kurven Stress – mitt-ventrikulärer Strain an Stelle von Druck – Volumen – Schleifen 
benutzt werden: 
S = Ae(-βm ε) + Pb, wo: S = Wandstress , ε = Strain, A = Achsenschneidepunkt und C 
= Asymptote von S. Der Normwert für Muskelsteifigkeit βm ist ≈ 12 (zwischen 5 – 20). 
 
1.2.2. Konventionelle Echokardiographie 
 
Die echokardiographische Beurteilung der diastolischen LV-Funktion besteht in ers-
ter Linie aus Messungen der LV Füllung in Ruhe mittels gepulstem (PW = „pulsed 
wave“) Doppler. Die Füllung des linken Ventrikels läuft in zwei Phasen ab, die sich 
im Dopplerprofil abzeichnen. So besteht das Füllungsprofil aus 2 Geschwindigkeit - 
Zeit Histogrammen, die der früh-, bzw. spätdiastolischen Füllung entsprechen und 
als „E“, bzw. „A“ bezeichnet werden. Die Dauer des Geschwindigkeitsabfalls der E-
Welle, genannt Dezelerationszeit (DT), wird von der Spitze der E-Welle bis zu Nullli-
nie gemessen. Die isovolumetrischen Relaxationszeit (IVRT), bzw. Kontraktionszeit 
(IVCT) werden zwischen entsprechenden Klappenartefakten vermessen, nachdem 
die Doppler - Messzelle zwischen Mitralklappe und LV Ausflusstrakt positioniert 
wurde.  Aufgrund IVRT, IVCT und der Ejektionszeit (ET) kann der globale Tei Index 
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als Tei = (IVRT + IVCT) / ET berechnet werden. Zusätzlich können auch dynami-
sche Messungen (Valsalva, Hochlagerung der Beine, medikamentöse oder ergomet-
rische Belastung) der LV Füllung eingesetzt werden. Die Erfassung des  pulmonal-
venösen Flusses und das Farbdopplerprofil des Mitraleinstroms ergänzen die Ein-
schätzung der LV Füllung. Die Messverfahren sind detailiert in der Sektion 3.3 ab-
gehandelt. Diese Parameter und die entsprechende Messtechnik sind in der Tabelle 
1 schematisch dargestellt. Diastolische Parameter sind frequenzabhängig. Unter 
Sinustachykardie verkürzen sich die Zeitintervale, insbesondere IVRT, und die E- 
und A-Wellen können teilweise fusionieren. Bei Vorhofflimmern und Flattern schwin-
det die A-Welle. Die Steigerung der Vorlast (z.B. Hochlagern der Beine) bewirkt eine 
E – Zunahme und eine DT – Reduktion. Hingegen während Valsalva – Manöver 
sinkt die linksatriale Füllung und somit nehmen die LV-
Füllungsspitzengeschwindigkeiten E und A ab (physiologisch um 10-15%). Das 
normale Dopplerprofil der LV-Füllung im jungen Alter weist distinkte E-, bzw. A-
Wellen, mit einem Verhältnis E / A > 1,2. Im frühen Stadium der milden Relaxati-
onsstörung fallen lediglich ein Umkehr E / A < 1 und leicht erhöhte DT-, bzw. IVRT-
Zeiten auf, welche im Alter über 50-60 Jahre als nicht pathologisch akzeptiert sind 
(Gates et al., 2003). Die Füllungsdrücke in Ruhe sind normal und die Patienten ha-
ben kaum subjektive Beschwerden. Die Progredienz der Relaxationsstörung kann 
zu erhöhten LV enddiastolischen Druckwerten (LVEDP) > 15 mm Hg führen, zu-
nächst ohne wesentliche Zunahme der Symptomatik, solange die Lungenkapillar-
drücke und die systolische Funktion normal sind. Echokardiographisch kann sich 
zusätzlich eine ausgeprägte AR (atriale Rückströmung) finden. 
Die nächste Phase der diastolischen Dysfunktion ist geprägt von erhöhten linksatria-
len (LA) Drücken als chronische Folge des erhöhten LVEDP. Echokardiographisch 
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findet sich jetzt eine Zunahme der E-Welle und eine augenscheinliche Normalisie-
rung des E/A  Verhältnisses, das wieder über 1 liegt. Die Diagnose kann aber in die-
sem Stadium aufgrund verkürzter DT und IVRT, sowie pathologischer AR-Werte 
korrekt gestellt werden. Im Zweifelfall sollte das Füllungsprofil unter Valsalva – Ma-
növer untersucht werden. Eine vorwiegende E – Reduktion (> 30%) mit Umkehr des 
Verhältnisses E/A  < 1 unter Valsalva ist pathologisch und signalisiert eine diastoli-
sche Dysfunktion trotz normalen Füllungsprofils in Ruhe („Pseudonormalisierung“). 
Chronisch erhöhte LA- und LV-Füllungsdrücke im Rahmen der Progredienz der 
Grunderkrankung führen zu strukturellen Myokardveränderungen (Fibrose, ausge-
prägte Hypertrophie, Dilatation), die letztlich auch die Compliance beeinträchtigen. 
Als Folge kommt es zu einer Abnahme der A-Welle, sowie zu stark verkürzten DT 
und IVRT (Giannuzzi et al., 1996), wobei E wegen linksatrialer Druckbelastung auch 
erhöht sein kann. Der Tei Index nimmt folgerichtig zu. Werte des Tei Index > 1 wur-
den bei dilatativer Kardiomyopathie als prognostisch ungünstig nachgewiesen, da 
sie eine mittlere Überlebenszeit von ca. 2 Jahren voraussagen (Pinamonti et al., 
1997). Die in diesem Stadium häufig eingeschränkte Pumpfunktion und das Auftre-
ten von Vorhofflimmern verschlechtern zusätzlich die Hämodynamik dieser fortge-
schrittenen Phase der diastolischen Dysfunktion. Dieses Füllungsprofil mit E/A > 2 
wurde als restriktiv bezeichnet (Rakovski et al., 1996),  da es relativ typisch auch für 
restriktive Kardiomyopathien, beispielweise für Speicherkrankheiten, ist. In der Ta-
belle 2 findet sich eine schematische Darstellung der diastolischen Dysfunktionssta-
dien nach echokardiographischen Kriterien. 
Das biphasische Verhalten von E/A im Laufe der Progredienz der diastolischen Dys-
funktion  ist in den Abb. 3 und 4 dargestellt. 
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Abbildung 3: Schemata (nach Schwammenthal et al., 2000) des Verhältnisses E/A 
bei zunehmender diastolischer Funktionsstörung. Zwei entgegengesetzte Effekte 
wirken sich auf das Verhältnis E/A aus: die beeinträchtigte Relaxation und der zu-
nehmende Füllungsdruck. 
Abbildung 4: Effekt des Valsalva-Manövers auf das links- und rechtsventrikuläre 
Volumen und auf das Mitraldopplerprofil bei Personen mit normalem (oben) und er-
höhtem LVEDP-Wert (unten): rechtes Atrium (RA), linkes Atrium (LA), rechter Ventri-
kel (RV), linker Ventrikel (LV) und linksventrikulärer enddiastolischer Druck (LVEDP) 
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Tabelle 1:  Echokardiographische Parameter, Messtechnik und Normwerte. 
Parameter Definition  Messtechnik Normal 
< 50 J. 
Normal 













Frühdiastolische max. Geschw. 
Spätdiastolische max. Geschw. 
Verhältnis E – A 
Dauer der spätdiastol. Füllung 







onspunkt der Mitralsegel)  
 
 
wie bei Tei Index 
Farb-M-Modus 
 
72 ± 14 










62 ± 14 
































Systolische max. Geschw. 
Diastolische max. Geschw. 
Präsystolische Geschwindigkeit 
der atrialen Rückströmung 
Dauer der atrialen Rückströmung 
 
PW-Doppler apikal mit 
Messzelle am Vorhof-
dach – Abb. 5 
 
48 ± 9 
50 ± 10 





71 ± 9 
38 ± 9 

















TDI-PW apikal mit Mess-







< - 4,5 
 
 ≥ 8 
 
 
< - 4,5  
 
 
Das pseudonormale Dopplerprofil kann durch ein Valsalva Manöver demaskiert 
werden. Durch Steigerung des intrathorakalen und intraabdominellen Drucks, der 
den venösen Rückstrom weitgehend aufhebt, nimmt bei herzgesunden Menschen 
sowohl die Geschwindigkeit der E- als auch der A- Welle  ab. Mit zunehmendem 
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Füllungsdruck beginnen die beiden Ventrikel, um den freien Raum in der Perikard-
höhle zu konkurrieren. Durch die Reduktion des rechtsventrikulären Volumens mit-
tels Valsalva Manöver bekommt der linke Ventrikel mehr Raum. Dies verbessert die 
effektive Compliance des linken Ventrikels und senkt den LVEDP-Wert ab. Diese 
beiden Parameter bestimmen die Nachlast des linken Vorhofs, so dass die A-Welle 
bei Patienten mit stark erhöhtem Füllungsdruck proportional zur Höhe des LVEDP-
Wertes unter Valsalva zunimmt (Hurrell et al., 1997, Wijbenga et al., 1999). 
Das Mitraldopplerprofil ist abhängig vom Alter der Patienten, der Frequenz und den 
Lastbedingungen (Nishimura, 1997). Das hat zur Folge, dass in einigen Patienten-
gruppen die diastolische Funktion nicht vollständig charakterisiert werden kann. Das 
betrifft vor allem Patienten mit Klappenfehlern, Vorhofflimmern oder einer Fusion 
von E- und A-Welle unter Sinustachykardie (Yamamoto et al. 1997, Ommen et al., 
2000). 
Die Beurteilung des Dopplerprofils der Pulmonalvene ist ein integraler Bestandteil 
der echokardiagraphischen Untersuchung der linksventrikulären diastolischen Funk-
tion geworden. Das Dopplerprofil wird bestimmt durch die Druckdifferenz zwischen 
der dargestellten Pulmonalvene und dem linken Atrium. Das normale Geschwindig-
keitsprofil der Pulmonalvene besteht aus einem systolischen und diastolischen Fluss 
(PVS, PVD) in Richtung des linken Vorhofs und einem Rückfluss während der atria-
len Systole (PVR). Die Limitation dieser Messung besteht darin, dass es sich 
transthorakal in 10-30% der Fälle kein adäquates Signal erzielen lässt (Rihal et al, 
1994).   
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Diese Einteilung ist allerdings nur als theoretisches “Lernmodell” gedacht, denn die 
komplexen hämodynamischen Konstellationen, die sich bei jedem Patienten indivi-
duell ergeben, können davon verständlicherweise nicht immer abgebildet werden. 
Zusätzlich wurde von anderen Autoren (Khouri et al., 2004) die Reversibilität des 
restriktiven Profils unter Valsalva Pressversuch in der Einteilung der Stadien der di-
astolischen LV Dysfunktion mitberücksichtigt (Abb. 5). 
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Abbildung 5: Progression und Einteilung der linksventrikulären diastolischen Dysfunktion nach 
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1.2.3. Myokarddopplerechokardiographie (MDE) 
 
Erstmalig verwendeten Yoshida et al. 1961 die Dopplersonographie zur Erfassung 
der Herzbewegung. Ein Durchbruch erfolgte jedoch erst als Liv Hatle 1979 nach-
wies, dass mittels Dopplerechokardiographie hämodynamische Messungen genau-
estens durchgeführt werden können, die eine nicht invasive Diagnostik der stenoti-
schen Herzklappenvitien ermöglichen. Die erste Beurteilung der regionalen Myo-
kardfunktion mittels gepulstem Doppler wurde 1989 von Isaaz et al vorgestellt. Die 
1992 von McDicken and Sutherland eingeführte farbkodierte Myokarddopplerecho-
kardiographie basiert auf eine spezielle Einstellung der herkömmlichen Dopplersys-
teme, wodurch die Herzwandbewegungen als Signale mit hoher Amplitude und nied-
riger Geschwindigkeit im Vergleich zu Blutströmungen aufgenommen werden.  MDE 
misst den Medianwert des Geschwindigkeitsspektrums der Herzwände mit sowohl 
hoher zeitlicher – über 150 Bilder in der Sekunde – als auch hoher räumlicher Auflö-
sung in axialer Richtung und kann Daten sowohl im M-Modus als auch im 2D-Bild 
darstellen.  
 
1.2.3.1. Myokardgeschwindigkeitsprofile: „Tissue Velocity Imaging“ 
 
Ein typisches Geschwindigkeitsprofil eines basal gelegenen Myokardsegmentes ist 
in Abb. 6 gezeigt. Ausgehend von der in der Tabelle 3 dargestellte 16-
Segmenteinteilung des linken Ventrikels (Cerqueira et al., 2002), werden die höchs-
ten absoluten Geschwindigkeiten basal gemessen. Die Geschwindigkeitsprofile fal-
len dabei ab je weiter apikal gemessen wird. Diese Geschwindigkeiten variieren in 
den verschiedenen Wänden des linken Ventrikels sehr stark. Das Septum und die 
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inferiore Wand ®sen nur einen systolischen Spitzenausschlag während der Ejektion 
auf während die lateralen und anterioren Wände zunächst eine frühe und wenig spä-
ter eine zweite Spitze zeigen. Zudem sind longitudinale Geschwindigkeiten, die im 
rechten Ventrikel aufgenommen wurden, höher als solche aus vergleichbaren Seg-
menten des linken Ventrikels. Aus parasternaler Anlotung aufgenommene radiale 
Geschwindigkeiten weisen zusätzlich einen transmuralen Geschwindigkeitsgradien-
ten auf, wobei die höchsten Geschwindigkeiten endokardnah und niedrigere im äu-
ßeren epikardialen Teil des Segmentes gemessen werden (Fleming et al., 1994). 
 
Tabelle 3.  Systematik der LV Segmente bei MDE 




Erfasste Richtung der  
Myokardbewegung 
1 Anteroseptal basal Parasternale lang Achse 
Apikaler 3-Kammerblick 
keine (schlechtes MDE Signal) 
longitudinal 
2 Anterior basal Apikaler 2-Kammerblick longitudinal 
3 Lateral basal Apikaler 4-Kammerblick longitudinal 
4 Posterior basal Parasternale lange/kurze Achse radial 
5 Inferior basal Apikaler 2-Kammerblick longitudinal 
6 Septal basal Apikaler 4-Kammerblick longitudinal 
7 Anteroseptal Mitte Parasternale lang Achse 
Apikaler 3-Kammerblick 
keine (schlechtes MDE Signal) 
longitudinal 
8 Anterior Mitte Apikaler 2-Kammerblick longitudinal 
9 Lateral Mitte Apikaler 4-Kammerblick 
Parasternale kurze Achse 
longitudinal 
zirkumferential 
10 Posterior Mitte Parasternale lange/kurze Achse radial 
11 Inferior Mitte Apikaler 2-Kammerblick 
Parasternale kurze Achse 
longitudinal 
zirkumferential 
12 Septal Mitte Apikaler 4-Kammerblick longitudinal 
13 Septal apikal Apikaler 4-Kammerblick longitudinal 
14 Anterior apikal Apikaler 2-Kammerblick longitudinal 
15 Lateral apikal Apikaler 4-Kammerblick longitudinal 
16 Inferior apikal Apikaler 2-Kammerblick longitudinal 
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Abbildung 6:  Geschwindigkeitsprofil gemessen mittels Myokarddopplerechokardiographie 
(MDE) im basalen Septum aus 4-Kammer-Blick. Bei einer Kontraktion des normalen Herzen ist 
die Herzspitze relativ fixiert und die Herzbasis bewegt sich in der ventrikulären Systole in Richtung 
Apex und somit auf den Schallkopf zu (VS). In der frühen Diastole (VE) und der atrialen Systole 
(VA) bewegt sie sich wieder entgegengesetzt. Der Systole voraus geht die Phase der isovolu-
metrischen Kontraktion (IVC) mit überwiegend positiver Geschwindigkeit, während in der Phase 
isovolumetrischer Relaxation (IVR) prädiastolisch die Bewegung vom Schallkopf weg überwiegt 









Allerdings wird die Messung regionaler Myokardgeschwindigkeiten von mehreren 
Faktoren beeinflusst. Dabei kann keine Unterscheidung getroffen werden, ob sich 
ein Segment aktiv kontrahiert oder durch ein angrenzendes Segmentes lediglich 
passiv mitbewegt wird, da nur die Bewegung des Myokards und nicht die regionale 
Deformierung abgebildet wird. Außerdem werden die gemessenen Geschwindig-
keitsprofile durch die globale Herzbewegung, die Herzrotation und nicht zuletzt 
durch die Anlotposition des Schallkopfes beeinflusst. Das hat zur Folge, dass unter-
suchte Segmente nicht nur durch regionale Kontraktion und Relaxation beeinflusst 
werden, sondern auch durch passive Translation (Miyatake et al, 1995).  
 
1.2.3.2. Myokardbewegung: „Displacement Imaging“ 
 
Die regionale Bewegung in die Ultraschallrichtung kann durch die Integrierung der 
Grundlagen                                                                                                                           23 
 
 
lokal gemessenen Geschwindigkeiten über die Zeit berechnet werden:  
D = ∫t0t v(t) dt , wo D = Displacement (axiale Gewebsexkursion), v ist die lokale My-
okardgeschwindigkeit, t0 der Referenzzeitpunkt, t der gegenwärtige Zeitpunkt und dt 




Im normalen Herz bewegt sich das Endokard, bedingt durch die Zunahme der 
Wanddicke, schneller als das Epikard. Von der Parallelbewegung des Herzens ist 
die Messung des transmyokardialen (endo-epi) Geschwindigkeitsgradienten („myo-
cardial velocity gradient“, MVG) unabhängig. MVG ist definiert als die Differenz der 
Myokardgeschwindigkeiten zwischen dem Endokard (Vend) und dem Epikard (Vepi) 
geteilt durch die Wanddicke des Myokards (L):  MVG= (Vend – Vepi) / L .  
Die einzelnen Geschwindigkeiten des Endokards (vend) und des Epikards (vepi) las-
sen sich mit folgenden Formeln errechnen: 
vend =  Vend cos θ1 + Vh cos ϕ1 ;      vepi = Vepi cos θ2 + Vh cos ϕ2 , wo: 
θ1, θ2  = Dopplereinfallwinkel auf die Wandbewegung  
ϕ1, ϕ2 = Dopplereinfallwinkel auf die Parallelbewegung des Herzens 
Vh = Parallelbewegungsgeschwindigkeit des Herzens 
Wenn der Dopplereinfallwinkel über das ganze Myokard gleich ist, kann die Parallel-
bewegung des Herzens (Vh) gestrichen werden. MVG = (Vend – Vepi)/L cos θ. Diese 
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1.2.3.4. Myokarddeformation: „Strain Rate Imaging“ 
 
Um den Einfluss von passiver Bewegung auf die Quantifizierung der Myokardfunkti-
on zu minimieren, wurde die technische Fortentwicklung des Myokarddopplers vo-
rangetrieben und eine Methode zur echokardiographischen Darstellung der regiona-
len Deformierung eines Herzsegmentes während eines Herzzyklus entwickelt. Diese 
als Strain Rate Imaging (SRI) bezeichnete Technik beruht auf Bearbeitung regiona-
ler Geschwindigkeitsdaten und wurde 1998 von Heimdal beschrieben. SRI ermög-
licht die Darstellung von Strain und Strain Rate eines Myokardsegmentes unbeein-
flusst von benachbarten Segmenten sowie Rotations- und Translationsbewegung 
des Herzens. 
„Strain“ ist physikalisch definiert als Deformierung eines Objektes, das zu seiner 
Ausgangsgestalt zurückkehrt, d.h. eine Längenänderung bezogen auf die Aus-
gangslänge. Bei einem eindimensionalen Objekt ist die einzig mögliche Verände-
rung eine Verlängerung oder Verkürzung. Strain (ε) berechnet sich als: 
ε = ∆L / L0 , wo ∆L die Längenänderung (L–L0) und L0 die Anfangslänge sind. Da es 
sich um eine Veränderung relativ zur Ausgangslänge handelt, ist ε eine dimensions-
lose Qualität, welche in Prozent ausgedrückt werden kann. Ein positiver Strain ist 
definiert als Gewebeausdehnung, während ein negativer Wert für eine Verkürzung 
steht. Da die Länge des Gewebes nicht nur zu Beginn und Ende der Deformie-
rungsbewegung bekannt ist, sondern auch während des Verformungsprozesses, 
kann Strain für einen beliebigen Zeitpunkt berechnet werden: 
ε(t) = (Lt – Lt0) / Lt0 , wo Lt ist die Länge zum Zeitpunkt (t) und Lt0 die ursprüngliche 
Länge. Dabei wird die augenblickliche Verformung relativ zur Ausgangslänge in 
Verbindung gesetzt. Dies wird als Lagrangian Strain bezeichnet. 
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Abbildung 7:  Geschwindigkeitsmessung in einem Septum im Myokard anhand von Farbdoppler-
bildern (links); farbkodiert dargestellte SR, basierend auf Geschwindigkeitsdaten (rechts) (Abbil-
dung nach Voigt et al., 2000) 
Die Strain Rate (SR, ε’) hingegen beschreibt die Geschwindigkeit, mit welcher die 
Verformungsbewegung im Myokard auftritt. Somit handelt es sich um die zeitliche 
Ableitung und skizziert die zeitliche Veränderung des Strain. Die Einheit der SR ist  
s-1, entsprechend folgender Gleichung:  
SR = (VP1 – VP2) / dP1,P2 , wo Vp1 und Vp2 sind Geschwindigkeitsmessungen an zwei 
Punkten im Myokard und dp1,p2 der Abstand zwischen diesen. Moderne Ultraschall-
geräte extrahieren aus den Geschwindigkeitsdatensätzen die SR-Profile entspre-




Das SR-Profil einer Aufnahme in der longitudinalen Achse weist, im Gegensatz zum 
Geschwindigkeitsprofil, systolisch negative Werte auf (Abb. 8: graue Fläche). In der 
frühen sowie späten Diastole (E bzw. A) werden infolge einer Gewebsrelaxation ü-
berwiegend positive Strain Rate-Werte gemessen, während sich diese in der Di-
astasis im Nullbereich bewegen. Bei einer Kontraktion eines Segmentes in der ra-
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Abbildung 8:  Schematische Darstellung eines Strain Rate-Profils, aufgenommen in der longitu-
dinalen Achse im 4-Kammerblick.  
dialen Achse, nimmt SR definitionsgemäß positive Werte an, wird es gedehnt und 
somit dünner, so wird der Wert negativ. Diese Parameter beschreiben Strain-Werte, 
welche man auch durch Messung des myokardialen Geschwindigkeitsgradienten 
erhält (Fleming et al, 1994). 
 
 
SRI kann diese Berechnungen online für jeden Punkt einer Aufnahme durchführen 
und die Ergebnisse in Echtzeit farbkodiert darstellen. Um Veränderungen in der SR 
und somit in einem Myokardsegment aufzudecken, stehen auf dem Farbdisplay die 
Farben „gelb“ bis „rot“ für zunehmend negativere Werte, und zyan bis blau für an-
steigend positive Bereiche. Werte im Bereich von Null werden in Grün dargestellt. 
Dies erleichtert die visuelle Beurteilung von Segmenten oder Zeitintervallen mit nor-
maler SR (dargestellt rot/blau), verminderter (gelb bis zyan) oder fehlender SR 
(grün).  
Der mittels MDE/SRI berechnete Strain stellt die augenblickliche Längenänderung 
eines Myokardsegmentes dar (natürlicher Strain, εN) und errechnet sich als Integral 
der Strain Rate über den Herzzyklus: 





 SR dt , wobei t0 für den Referenzzeitpunkt steht, t der gegenwärtige Zeit-
punkt ist und dt ein unendlich kleines Zeitintervall repräsentiert.  
Bei einer Myokardkontraktion steigt der Strain-Wert an, kommt es zur Relaxation 
eines Segmentbereiches, so fällt der Wert ab. 2001 validisierten Urheim et al.  In 
einer experimentellen Arbeit Deformierungsmessungen, die mittels Echokardiogra-
phie aufgezeichnet wurden, indem sie diese mit Messungen der Deformierung von 
Mikrokristallen verglichen. Dadurch konnten sie beweisen, dass in einem gegebenen 
Myokardsegment Strain weniger beeinflusst wird durch die Aktivität angrenzender 
Segmente als die Geschwindigkeitsprofile. Somit stellt Strain die tatsächlichen Ver-
änderungen der Myokarddeformation dar. 
 
1.2.3.5. Aktueller diagnostischer Stellenwert der MDE/SRI 
 
MDE/SRI stellt ein quantitatives Verfahren zur monodimensionalen Beurteilung der 
lokalen Funktion des Myokards dar. SR und ε erwiesen sich als äußerst wertvoll bei 
der Beurteilung von akut ischämischem und auch chronisch infarziertem Myokard 
(Voigt et al., 2000, 2003), wo ihr Einsatz die Genauigkeit der Stressechokardiogra-
phie im Vergleich zur visuellen Betrachtung signifikant verbessern kann. SRI ist, wie 
Edvardsen et al. 2001 nachweisen konnten, Messungen der Spitzengeschwindigkei-
ten in dieser Hinsicht überlegen. Neben Ischämie, ein weiteres Anwendungsgebiet 
ist die Beurteilung der regionalen und globalen Herzfunktion bei Kardiomyopathien. 
MDE/SRI wird generell eine Rolle bei der frühzeitigen Aufdeckung von pathologi-
schen Veränderungen in der Myokardstruktur noch vor einer morphologischen Mani-
festation der Krankheit zugesprochen.  
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Für diastolische Funktion spielen VE und SRE die wichtigste Rolle als Relaxationspa-
rameter. 
 


















      spätdiastolisch 
 
LV (4, 10, 9, 11, 6, 12, 13, 3, 9, 15, 
2, 8, 14, 5, 11, 16) und die freie 










      spätdiastolisch 
 
 
4, 10 (LV radial) 
4, 10 (LV radial) 








   ganzer Herzzyklus  
 
Wie die Spitzengeschwindigkeiten 
 








      spätdiastolisch 
 






  ganzer Herzzyklus 
 
Wie die Spitzengeschwindigkeiten 
 
Tabelle 4 gibt eine Übersicht über die praktizierte zeitliche und räumliche Erfassung 
verschiedener MDE Parameter. 
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2.   Konzept und Ziele 
 
Erstes Ziel dieser Arbeit war es, die Wertigkeit verschiedener echokardiographischer 
Parameter der diastolischen globalen LV Funktion vergleichsweise in klinisch reprä-
sentativen Patientenkollektiven systematisch zu untersuchen. Aus praktischer Sicht 
sollten daraus nichtinvasive Quantifizierungsalgorithmen zur Einschätzung des Fül-
lungsdrucks erarbeitet werden. Ferner sollte der diagnostische Stellenwert der Myo-
karddopplerechokardiographie für die Evaluierung der globalen diastolischen LV 
Funktion untersucht und ihre klinische Indikationsstellung verfeinert werden. 
 
In Gegensatz zu der globalen diastolischen LV Funktion, deren Rolle in der Entwick-
lung der Herzinsuffizienz bekannt ist, ist die Bedeutung der lokalen Myokardrelaxati-
onsstörung gegenwärtig nicht eindeutig geklärt. MDE bietet die beste Möglichkeit, 
die Myokardrelaxation mit sehr guter räumlicher und zeitlicher Auflösung zu erfas-
sen, aber die Methode ist relativ neu und es liegt keine suffiziente Datenlage dies-
bezüglich vor. Deshalb war es unser Ziel, zunächst Normwerte für die MDE Parame-
ter der regionalen Relaxation in verschiedenen Altersgruppen in Ruhe sowie unter 
Belastung zu ermitteln. Darüber hinaus wurde der zeitliche Ablauf und die Synchro-
nizität der Relaxation bei gesunden Menschen untersucht. Da insbesondere Kinder 
eine gute Echobildqualität bieten, wurden schließlich die Anwendungsmöglichkeiten 
und der klinische Stellenwert der MDE unter körperlicher Belastung für die Aufde-
ckung regionaler Relaxationsstörungen in der pädiatrischen Kardiologie geprüft,. 
Dafür wurden Patienten in Langzeitverlauf nach Kawasaki Syndrom mit Koronarbe-
teiligung sowie Patienten mit stattgefundener Vorhofumkehroperation bei angebore-
ner Transposition der großen Arterien untersucht.
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Eine Übersicht aller in dieser Arbeit abgehandelten Studien findet sich in der Tabelle 
5. Alle klinischen Studien wurden prospektiv durchgeführt, nach ausführlicher Auf-
klärung der stationären oder ambulanten Patienten sowie der Familienangehörigen 
(im Falle der minderjährigen Teilnehmer) über das Studienvorhaben, die verwende-
ten Methoden und über eventuelle Risiken oder Nebenwirkungen, die allerdings bei 
diagnostischen Studien mittels einer nichtinvasiven Methode nicht zu erwarten sind. 
Die Patienten erklärten ihr Einverständnis zu Durchführung der Untersuchungen und 
ebenfalls zu Datenerhebung in anonymisierter Form.  
  
3.2. Apparative Ausstattung 
 
Alle echokardiographischen Untersuchungen wurden mit einer Vivid Five™ Maschi-
ne (GE Vingmed Ultrasound, Horten, Norwegen) transthorakal durchgeführt. Die 
Echobilder und die MDE Cineloops wurden digital zu einer Apple Macintosh G3 
Workstation transferiert und auf magnetisch-optischen Disketten gespeichert.  
 
3.3. Echokardiographische Messungen 
 
3.3.1. Quantitative Analyse der globalen Ventrikelfunktion 
 
Die globale systolische LV Funktion wurde durch die Ejektionsfraktion nach Teich-
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Abbildung 9:  Messung von E, A und DT mittels PW-Doppler des Mitraleinstroms.  
holz quantifiziert. Für die Erfassung der diastolischen LV Funktion wurden Doppler-
messungen des Mitraleinstroms und des Pulmonalvenenflusses sowie MDE Mes-
sungen der Mitralringgeschwindigkeiten und des frühdiastolischen MVG verwendet. 
Alle Messungen wurden offline mittels eingebauter Software EchoPac™ (Version 
6.3.2, GE Vingmed Ultrasound) auf digital gespeicherten Bilder durchgeführt.  
Aus parasternaler langer Achse wurden LV Messungen in M-Modus nach Empfeh-
lungen der American Society of Echocardiography (Sahn et al., 1978) durchgeführt 
und die LV Masse mittels Penn Formel (Devereux et al., 1986) berechnet:    
LV Masse (g) = 1,04 [(IVSd + LVd + PWd)3-LVd]3 – 13,6 ; wo IVSd und PWd die enddi-
astolischen Myokarddicken des Septums bzw. der posterioren Wand und LVd den 
enddiastolischen LV Diameter darstellen. LV EF wurde aus dem M-Modus Daten-
satz nach der auf dem Gerät implementierten Teichholz Formel berechnet. 
Die Spitzengeschwindigkeit des Mitralflusses (E, A) und die Dezelerationszeit (DT) 
der frühen diastolischen Welle wurden am Ende des Expiriums im apikalen 4-
Kammerblick mit gepulstem Doppler erfasst. Die Messzelle mit einem Durchmesser 
von 2 mm wurde an den Spitzen der Mitralklappensegel gemessen (Abb. 9).  
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Abbildung 10:  Dopplerprofil der rechten oberen Lungenvene aus apikalem 4-Kammerblick.  
Die pulmonalvenösen Spitzenflussgeschwindigkeiten in der Systole (PVS) und in der 
Diastole (PVD) sowie die retrograde Geschwindigkeit während der atrialen Systole 
(PVR) wurden ebenfalls vom apikalen 4-Kammerblick aus gemessen, wobei das 
Probevolumen etwa 1 cm in die rechte obere Lungenvene platziert wurde (Abb. 10).  
 
Die Differenz zwischen Dauer der Geschwindigkeitshistogramme von PVR und A 
(∆PVR–A) wurde aus PW Doppler Aufzeichnungen durchgeführt bei gleicher Herz-
frequenz (Fig. 11). Falls E und A teilweise überlappt waren, die Dauer der A Welle 
wurde ab ihrem erkennbaren Ursprung aus der E-Welle gemessen.  
Alle Patienten führten ein maximales nicht-standardisiertes Valsalva Manöver durch. 
Auf Kommando pressten die Patienten maximal gegen die geschlossene Stimmritze. 
Am Ende der Belastungsphase wurden die transmitralen Doppler-Profile erfasst und 
die Spitzengeschwindigkeit in der frühen Diastole (EV) und während der atrialen 
Kontraktion (AV) gemessen. Die relativen Variationen von E und A sowie vom E/A-
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Abbildung 11:  Messung der ∆PVR-A aus apikalem 4-Kammerblick.  
Quotienten unter Valsalva Manöver wurden kalkuliert als: ∆E = 1 – EV/E,    ∆A = 1 – 
AV/A  und   ∆(E/A) = 1 – (EV/AV) / (E/A).  
Die Propagationsgeschwindigkeit  der frühdiastolischen Füllung (VP) wurde gemes-
sen auf Farb-M-Modus Standbilder (Abb. 12). Dabei wurde die Messstrecke entlang 
des Bereiches gleicher Geschwindigkeit gelegt, nachdem die Nyquist-Grenze in der 
Regel auf 32 cm/s eingestellt wurde (Firstenberg et al., 2000). Alle M-Modus und 
PW-Doppler Messungen wurden als Durchschnitt binnen 5 Herzzyklen gemittelt. 
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Abbildung 12:  Messung der VP (hier: 57,23 cm/s) aus apikalem 4-Kammerblick.  
 
 
Jeweils 3 Herzzyklen im 4-Kammerblick sowie aus der parasternal langen Achse 
wurden im farbkodierten MDE – Mode aufgenommen. Zum Zeitpunkt der Aufnahme 
hielten die Patienten am Ende des Expiriums den Atem an. Der Geschwindigkeits-
bereich wurde auf 0,16 cm/s und die Bildaufnahmerate auf 125-147 pro Sekunde 
eingestellt, für eine Pulsrepetitionsfrequenz von 1 kHz. Die beigestellte Forschungs-
software (Echopac 6.3.2) wurde für die Offline-Analyse der Doppler-Geschwindigkeit 
und des MVG verwendet. Die frühe (E’)  und die späte (A’) longitudinalen Mitral-
ringspitzengeschwindigkeiten wurden aus dem apikalem Vierkammerblick mit einer 
1,2 mm großen Messzelle gemessen, welche lateral (E’lat , A’lat) und septal (E’sep, 
A’sep) des Mitralringes positioniert wurde (Abb. 13). Auf die gleiche Art wurde die 
Spitzengeschwindigkeit des posterioren Mitralringes in der radialen Richtung (E’post, 
A’post) in der parasternalen langen Achse erfasst. Die Dezelerationszeit der frühen 
Mitralringgeschwindigkeit E’ wurde für jeden Untersuchungsbereich berechnet 
(DT’lat, DT’sep, DT’post).  
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Abbildung 13:  Messung der diastolischen Spitzengeschwindigkeit im MDE (oben: im lateralem 
Bereich E’lat = 15 cm/s, unten: im septalem Bereich E’sep = 12 cm/s). 
 
 
In dieser Studie wurde ein neuer Parameter zur Beurteilung der linksventrikulären 
Entspannung eingeführt: die Spitzenrelaxationszeit (PRT = „peak relaxation time“). 
Dabei handelt es sich um den Zeitraum zwischen dem Schluss der Aortenklappe 
(AVC = „aortic valve closure“) und der frühen Mitralringspitzengeschwindigkeit. Für 
die Erfassung muss sowohl der gepulste Mitraldoppler als auch MDE eingesetzt 
werden, wobei beide Aufnahmen bei gleicher Herzfrequenz durchgeführt werden 
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müssen, da die R-Zacke des Elektrokardiogramms als  Marke verwendet wird: PRT 
= (R zu Spitze E’) – (R zu AVC). 
Alternativ kann PRT allein aus der MDE Aufzeichnung gemessen werden (Jamal et 
al., 2001), da die durch Aortenklappenschließung induzierte Flussumkehr aus dem 
Ausstromtrakt  präzise auf dem MDE Geschwindigkeitsprofil des proximalen Sep-
tums als zusätzliche Zacke unmittelbar nach der systolischen Welle zu erkennen ist 
(Abb. 14). PRT wurde in der parasternalen langen Achse auf Höhe der basalen Hin-
terwand (PRTpost) des linken Ventrikels und im 4-Kammerblick auf Höhe der lateral 






Der mittlere Geschwindigkeitsgradient des Myokards (MVG) in der frühen Diastole 
wurde im anatomischen M-Modus des MDE von der parasternal langen Achsenan-
Abbildung 14:  Messung von PRTlat zwischen AVC und E’lat (grün: im lateralem Bereich 
Messung von E’lat, gelb: im septalem Bereich Erfassung von AVC = Aortenklappenschluss). 
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Abbildung 15:  MVG-Messung mittels M-Modus MDE im Bereich der posterioren basalen Wand 
des linken Ventrikels. 
sicht gemessen (Shimizu et al., 1998). Der Zeitpunkt der frühen Diastole wurde dem 
Zeitpunkt  der Spitze der E’post im MDE B-Bild gleichgesetzt. Die Endokard- und Epi-
kardgrenzen wurden manuell in einer schwarz/weiß M-Modusabbildung bestimmt. 
Die Messung wurde am Punkt der höchsten Geschwindigkeit im Bereich des Endo-
kards begonnen und bis zur Epikardgrenze durchgeführt (Abb. 15). Insgesamt wur-




3.3.2. Quantitative Analyse der regionalen Myokardfunktion 
 
Im Anschluss an der konventionellen Echokardiographie wurden farbkodierte MDE 
Aufnahmen von jeweils 3 Herzzyklen in der parasternal langen und kurzen Herzach-
se sowie im apikalen 2- und 4-Kammerblick aufgenommen. Dabei wurde, entspre-
chend dem 16-Segmentmodell der American Society of Echocardiography, der linke 
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Ventrikel in standardisierter Reihenfolge registriert (parasternal lange bzw. kurze 
Achse, Ventrikelseptum, laterale, anteriore und inferiore Wand) und zuletzt die freie 
Wand des rechten Ventrikels gespeichert. Um eine möglichst hohe Auflösung von 
170-199 Farbdopplerbildern in der Sekunde zu erzielen, wurde der engstmögliche 
Aufnahmesektor (15-25˚) eingestellt. Dabei erfolgte eine Anpassung der Nyquist-
Grenze bei jeder Aufnahme entsprechend dem aktuellen Geschwindigkeitsbereich. 
Deshalb konnte in der longitudinalen Richtung nur eine einzige Wand auf einer Auf-
nahme erfasst werden. Wichtig war auch die Aufzeichnung der Wände bei möglichst 
gleichbleibender Herzfrequenz. 
Alle digital gespeicherten Daten wurden off-line mittels des Programms System 5 
TVI Version 6.0, GE Vingmed analysiert, welches es ermöglicht Strain Rate aus Ge-
schwindigkeitsdatensätzen zu generieren. Als Distanz, über die der Geschwindig-
keitsgradient errechnet wurde, wurden 10 mm in apikalen Anlotungen und 6 mm in 
der radialen Richtung herangezogen. Jede Wand des linken Ventrikels (septal, late-
ral, anterior, inferior) sowie die freie Wand des rechten Ventrikels wurde in 3 myo-
kardiale Segmente – basal, Segmentmitte und apikal – unterteilt (Kowalski et al., 
2001). Die longitudinale Myokardfunktion konnte somit in 12 linksventrikulären und 3 
rechtsventrikulären Segmenten analysiert werden. Die radiale Funktion des linken 
Ventrikels hingegen wurde in einem Segment (posterior basal) untersucht. In der 
langen Achse wurde in der zu analysierenden Wand mittels der Programmfunktion 
„Curved M-Mode“  eine Linie gezogen und manuell jeweils 4 Messpunkte gesetzt 
(Abb. 16). Hieraus ergab sich die beschriebene 3-Segment Unterteilung. In der kur-
zen Herzachse hingegen war lediglich das Setzen eines Messpunktes erforderlich. 
Allerdings bedingen Kontraktion und Relaxation des Myokards während des Herz-
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Abbildung 16:  Funktion „Curved M-Mode“ des Programms 
System 5 TVI Version 6.0 (Beispiel):  
 
Unterteilung des interventrikulären Septums nach dem 3-
Segmentmodell durch Setzen von 4 Messpunkten (basal, 
zyklus Positionsveränderungen der ventrikulären Segmente und somit muss diese 
Bewegung nachverfolgt werden. 
 
 
Dafür wurden die Myokardbewegungen visuell analysiert und die Messpunkte den 
räumlichen Veränderungen entsprechend manuell nachgeführt. Durch dieses soge-
nannte „tagging“ wurde sichergestellt, dass die extrahierten Geschwindigkeitsdaten 
und die daraus abgeleiteten Parameter während des gesamten Herzzyklus aus 
gleichbleibenden Segmenten generiert wurden. Hieraus ergaben sich die gemittelten 
Geschwindigkeitskurven der jeweiligen Segmente, die gemittelten Kurven für die 
Strain Rate sowie aus deren Integration über die Zeit konnten die ebenfalls gemittel-
ten Strain Kurven gewonnen und abgespeichert werden. Für jeden Parameter wur-
den in der langen Achse 3 Kurven entsprechend der Segmentanzahl sowie in der 
kurzen Achse lediglich eine Kurve berechnet. 
Der nächste Schritt war es sowohl Öffnung als auch Schluss von Aorten- und 
Mitralklappe abzuspeichern. Zur Definition von Öffnung bzw. Schluss der Mitral- und 
Aortenklappe wurde die Ultraschallaufnahme des Herzzyklus an einer Stelle mit gu-
ter Darstellung der Herzklappe eingefroren und eine Messlinie durch die Klappe ge-
zogen. Die Klappe wurde daraufhin im anatomischen M-Modus dargestellt und die 
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Abbildung 17:  Funktion „Anatomic M-Mode“ des Programms System 5 TVI Version 6.0 (Bei-
spiel): linkes Bild: Aufnahme eines Septums mit Mitralklappe und hineingelegter M-Modus Linie; 
rechtes Bild: daraus resultierendes M-Modus Bild mit Markierung der Mitralklappenöffnung 
Messposition konnte visuell auf ihre Stimmigkeit überprüft werden. Die im M-Modus 
dargestellte und markierte Klappenöffnung bzw. Klappenschluss konnte, für eine 
weitere Verwendung im Programm Speqle abgespeichert werden. (Abb. 17). Wenn 
keine  adequate M-Modus Bilder erhältlich waren, wurden zusätzlich Öffnungs- und 
Schlussartefakte der Klappen im Farb-M-Modus bzw. anatomischen M-Modus sowie 





Die weitere Datenbearbeitung erfolgte mittels der speziellen Forschungssoftware 
Speqle (Software Package for Echocardiographic Quantification Leuven; TVI/SRI 
Speqle v. 3.75, K.U. Leuven, Belgien), basierend auf dem Programm Matlab (Versi-
on 6.1.0.450, MathWorks Inc, Natick, MA,USA), in welches die bearbeiteten Daten 
importiert wurden. Das Programm wurde verwendet, um die erhaltenen Herzzyklen 
frequenzkorrigiert über die Zeit zu mitteln sowie zur Bearbeitung der Geschwindig-
keits- und Strain Rate-Daten jedes Wandsegmentes. Unterschiede in der Herzzyk-
luslänge zwischen den verschiedenen Aufnahmen eines untersuchten Patienten 
wurden vom Programm automatisch ermittelt und lediglich Abweichungen von unter 
Methoden und Studiendesign                                                                                                   41 
 
 
Abbildung 18:  Temporale Lösung des Herzzyklus mittels Speqle v. 3.75: M-Modus Darstellung 
mit Mitralklappenöffnung (MVO) und –schluss (MVC) der Strainkurve (oben), der Geschwindig-
keitskurve (Mitte) und des EKG (unten) aus dem basalen (blau), mittleren (rot) bzw. apikalen 
Segment (grün) des Septums. 
5 % akzeptiert. Diese Unterschiede ergaben sich durch den Aufnahmemodus, wobei 
jede ventrikuläre Wand einzeln nacheinander registriert wurde.  
Das Programm extrahierte die Strain Rate aus den registrierten Geschwindigkeits-
profilen. Myokardbewegung sowie der natürliche Strain ergaben sich wiederum aus 
dem Integral der Strain Rate. Im Programm Speqle wurden die mechanischen Er-
eignisse des Herzzyklus manuell definiert: Herzzykluslänge, Öffnung und Schluss 
von Aorten- bzw. Mitralklappe, isovolumetrische Kontraktion und Relaxation, me-




Die Analysefunktion des Programms Speqle ermöglichte es nun, dass die über 3 
konsekutive Herzzyklen gemittelten und für die Herzfrequenz korrigierten Kurven für 
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Geschwindigkeit, Strain, Strain Rate und Myokardbewegung graphisch dargestellt 
werden. Die gemittelten Herzzyklen stellen sich, unterteilt durch vertikale Linien, 
entsprechend des mechanischen Kontraktionsablaufes dar: IVC, Ejektion, IVR, E, A  
(Abb. 19). Die Ergebnisse der Analyse wurden von einem erfahrenen Untersucher 
überprüft. Die endgültigen Ergebnisse konnten im Anschluss in eine anwenderba-
sierte Datenbank importiert werden (Microsoft Access, Version 9.0.2812, Microsoft 
Inc., Redmond, USA). Dadurch war es möglich, Mittelwerte für Strain Rate, Strain, 
Displacement sowie für die Herzzykluslängen (für die 12 linksventrikulären bzw. die 
3 rechtsventrikulären Segmente) zu generieren.  
Methoden und Studiendesign                                                                                                   43 
 
 
Abbildung 19:  Graphische Darstellung von Geschwindigkeit, Strain Rate, Myokardbewegung 
und Strain im basalen (blau), mittleren (rot) bzw. apikalen Segment (grün) des Septums einer 
gesunden Person mittels einer auf Matlab basierter Anwendung TVI/SRI Speqle 3.75 (© K. U. 
Leuven, Belgien) 
 
Methoden und Studiendesign                                                                                                   44 
 
 
Tabelle 5.  Studienübersicht 
Studienziel Design Patientenkollektiv Methoden  Publikation  
Nichtinvasive Ein-





200 stationäre Patienten 















Prospektiv 50 stationäre Patienten 
(1. Med. Uniklinik 
Mannheim) 
TDI (Auswertung mit 











Prospektiv 50 stationäre Patienten 
nach Ausschluss einer 
strukturellen Herzer-











halten der regionalen 
LV- und RV-Funktion 
unter Belastung 
Prospektiv gesunde Probanden TDI/SRI (SPEQLE 
3.1): Ruhe- und Belas-
tungsuntersuchung (1- 











Prospektiv 17 ambulante Patienten 
rekrutiert aus der Kin-
derklinik Heidelberg 
TDI/SRI (SPEQLE 










on für Transposition 
der großen Arterien 
Prospektiv 24 ambulante Patienten 






(SPEQLE 3.1): Ruhe- 






3.4. Statistische Verfahren  
 
Alle kontinuierlichen Variablen wurden als Mittelwert ± Standardabweichung (SD) 
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angegeben. Vergleiche zwischen Mittelwerten wurden mittels des t-Tests für nor-
malverteilte Variablen bzw. des Wilcoxon Tests für Variablen ohne Normalverteilung 
analysiert. Kategorische Variablen wurden durch Anwendung des χ2 Test berechnet. 
Mittels des Korrelationskoeffizienten r nach Pearson für lineare Regressionsanaly-
sen wurde das Verhältnis zwischen zwei kontinuierlichen Variablen dargestellt.  
ROC („receiver operator characteristic“) Analyse wurde durchgeführt zur Bestim-
mung der Sensitivität, Spezifität sowie der Fläche unter der ROC Kurve für unter-
suchte Variablen. Aus der ROC Kurve wurde der positive Vorhersagewert verschie-
dener Parameter für einen LVEDP Wert ≥ 15 mm Hg entnommen. Numerische Da-
ten wurden graphisch dargestellt als Punkt-Diagramme und als Box – und – Whisker 
Diagramme. Zur Datenanalyse kam das Softwarepaket SPSS für Windows (Version 
11.0.0, SPSS Inc., Chicago, USA) zur Anwendung. Ein P-Wert von < 0,05 wurde als 
statistisch signifikant angesehen.      
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4.      Studienergebnisse 
 
4.1. Globale diastolische Funktion:  nichtinvasive Prädiktion erhöhten  
Füllungsdrucks 
 
Für die Studie wurden Patienten rekrutiert, die in der 1. Medizinischen Klinik Mann-
heim  zwecks elektiver Koronarangiographie bei bekannter oder vermuteter korona-
ren Herzkrankheit stationär aufgenommen wurden. Ausgeschlossen wurden Patien-
ten mit akuten Koronarsyndromen sowie Patienten mit signifikanten Mitral- oder Aor-
tenklappenvitien, komplettem Linksschenkelblock, verbreitetem QRS Komplex oder 
Herzschrittmachern. Patienten, bei denen im Anschluss an der diagnostischen Ka-
theteruntersuchung eine Koronarintervention durchgeführt wurde, sind ebenfalls aus 
der Studie ausgeschlossen worden.  
Insgesamt wurden 200 Patienten zwischen 2001 und 2003  prospektiv inkludiert, die 
ihr Einverständnis zur Teilnahme an der Studie erklärten. Als Kontrollgruppe dienten 
15 junge Freiwillige (24 – 33 Jahre) ohne bekannte Herzerkrankung. Alle Studien-
teilnehmer wurden zunächst einer Linksherzkatheteruntersuchung unterzogen. Die 
rechte Femoralarterie diente als Gefäßzugang. Es wurden 5-French Schleusen ver-
wendet. Nach retrograder Passage der Aortenklappe wurde der intraventrikulärer 
Druck registriert, dann fanden die Kontrastmittelventrikulographie und schließlich die 
selektive Koronarangiographie statt. LVEDP wurde end-expiratorisch mittels flüssig-
keitsgefüllten Pigtail Katheter gemessen. Der Katheter wurde positioniert in der Nä-
he des posterioren Mitralrings, um Extrasystolen zu vermeiden. Der in Herzhöhe 
positionierte Druckdom wurde nochmals zu Null kalibriert vor dem Messvorgang. 
Der LV diastolischer Druck wurde vor der Vorhofsystole (LVprä-AP) und dann end-
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diastolisch (LVEDP) unmittelbar vor systolischem Druckanstieg registriert und als 
Mittelwert von 5 aufeinanderfolgenden Herzzyklen ermittelt, falls keine Extrasystolen 
und keine Abweichung ≥ 4 mm Hg für LVEDP bzw. ≥ 2 mm Hg für LVprä-AP auftraten. 
EF wurde auf dem LV Angiogramm in 30° RAO Projektio n gemessen. Am gleichen 
Tag 3 ± 5 Stunden nach Linksherzkatheter erfolgte die echokardiographische Unter-
suchung einschließlich MDE wie vorbeschrieben.  
Aus 200 Patienten mussten 24 (12%) wegen schlechter Qualität des pulmonalvenö-
sen Dopplerprofils ausgeschlossen werden. Der MDE Datensatz konnte bei allen 
Patienten erhoben werden.  Eine komplette E-A Fusion trat nicht auf, aber  eine 
Teilüberlappung fand sich in 19 Fällen. Um die Reproduzierbarkeit der Messungen 
zu ermitteln, wurden die Doppler- (PVR–A, VP) sowie MDE-Parameter (E’lat, E’sep, 
A’lat, PRTpost, MVG) von zwei Untersuchern unabhängig voneinander und zu unter-
schiedlichen Zeitpunkten in 15 zufällig ausgesuchten Studienteilnehmern erhoben. 
Die Differenzen in den Messungen, ausgedrückt in Mittelwert ± Standardabweichung 
lagen in einem akzeptablen Bereich: PVR–A: 7 ± 10 ms, VP : 0,08 ± 0,21 m/s, E’lat: 5 
± 8 mm/s, E’sep : 4 ± 4 mm/s, E’radial : 3 ± 5 mm/s, PRTlat : 3,6 ± 14 ms und MVG: 
0,006 ± 0,54 s-1. Die entsprechenden Varianzquotienten waren 24% für PVR–A, 7% 
für E’lat , 5% für E’sep , 6% für E’radial  und 14% für VP. 
Echocardiographische und invasive Messungen gemäß Studienprotokoll wurden bei 
176 Patienten abgeschlossen. 98 Patienten boten ein normales mitrales E/A Ver-
hältnis ≥ 1 (1,41 ± 0,68), wobei die restlichen 78 Patienten eine verlangsamte frühe 
LV Füllung mit E/A ratio < 1 (0,76 ± 0,16) zeigten. Ein erhöhter  LV Füllungsdruck, 
definiert als LVEDP ≥ 15 mm Hg und/oder LVprä-AP ≥ 8 mm Hg, fand sich bei 46 der 
98 Patienten (47%) mit E/A ≥ 1 bzw. bei 26 aus 78 Patienten (33%) mit E/A < 1.  
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4.1.1. Erhöhter Füllungsdruck bei E/A ≥ 1 („Pseudonormalisierung“)  
 
Wie Tabelle 6 zeigt, Patienten mit normaler diastolischer Funktion (Gruppe I) waren 
älter als die mit Pseudonormalisierung (Gruppe II) und zeigten eine höhere Präva-
lenz für Diabetes und das männliche Geschlecht. Das Vorliegensein einer koronaren 
Herzkrankheit war in der Gruppe I signifikant höher, während es bei gefäßrekon-
struktiven Maßnahmen (Angioplastie und Bypass) keine signifikanten Unterschiede 
zwischen den beiden Gruppen gab. In der Gruppe II war die Prävalenz für einen vo-
rangegangenen Myokardinfarkt höher und die EF signifikant geringer als in der 
Gruppe I. 12 aus 13 Patienten mit beeinträchtigter Pumpfunktion (EF < 55%) waren  
 
Tabelle 6.  Aufdeckung einer Pseudonormalisierung: klinische Daten (*p < 0,05 zw. Gruppen I – II) 
  
GRUPPE I : 
LVEDP < 15 mm Hg 
(n = 52) 
GRUPPE II : 
LVEDP ≥ 15 mm Hg 
(n = 46) 
Kontrollgruppe 
 
(n = 15) 
Alter (Jahre) 58,6 ± 10,7  63,6 ± 9.7   * 25,1 ± 2,3 
Männer 36 [69,2%]  41 [89,1%]  * 10 [66,7%] 
Arterielle  Hypertonie 33 [63,5%] 28 [60,9%]   0  
Diabetes mellitus   6 [11,5%] 20 [43,5%]  *   0 
Zigarettenrauchen 25 [48,1%] 21 [45,7%]  3 [20%] 
Hyperlipoproteinämie 34 [65,4%] 28 [60,9%] - 
Koronare Herzkrankheit 
- 3-Gefäßerkrankung 
- Bypass Operation 
- Angioplastie 
32 [61,5%]  
15 [28,8%]  
  6 [13,5%] 
25 [48,1%] 
37 [80,4%]  * 
18 [39,1%]  
  7 [15,2%] 
25 [54,3%] 
  0 
  0 
  0 
  0 
Myokardinfarkt 10 [19,2%]  24 [52,6%]  *   0  
Betablocker Therapie 32 [61,5%] 36 [78,3%]   0 
ACE Hemmer Therapie 20 [38,5%]  29 [63%]     *   0 
CSE Hemmer Therapie 29 [55,8%] 25 [54,3%]   0 
Calcium Antagonisten   5 [9,6%]   9 [19,6%]   0 
% Ejektionsfraktion 72,5 ± 9,3  60 ± 17,4    * 67,2 ± 4,5 
Ejektionsfraktion < 55%   1 [  1,9%] 12 [26,1%]  *   0 
LVEDP (mm Hg) 9,5 ± 2,7  22,9 ± 7,4   * - 
LVprä-AP (mm Hg) 5,8 ± 2,1 12,3 ± 3,9   *  




in Gruppe II. Bei Probanden EF wurde echokardiographisch biplan bestimmt. Mit 
Ausnahme der ACE-Hemmer gab es keinen signifikanten Unterschied bezüglich 
Herz-Kreislauf-Medikation. Die Doppler echokardiographischen Messparameter sind 
in der Tabelle 7 zusammengefasst. 
 
Tabelle 7.  Aufdeckung einer Pseudonormalisierung: echokardiographische Messungen (* p < 0,05 
zw. Gruppen I und II, † p < 0,05 vs. Probanden) 
 
GRUPPE I : 
LVEDP < 15 mm Hg 
(n = 52) 
GRUPPE II : 
LVEDP ≥ 15 mm Hg 
(n = 46) 
Kontrollgruppe 
 
(n = 15) 
LV end-diastolischer Diameter (mm) 49,6 ± 5,1  54,4 ± 7,9 *† 48 ± 4 
LV Masse (g) 238,1 ± 64,3 291,5 ± 86,7 *† 208,3 ± 37,3 
LV Masse / Körperfläche (g/m²) 123,7 ± 30,1 147,4 ± 44,2 *† 111,5 ± 13,1  
LV Hypertrophie  25 [54,3%] † 31 [67,4%] † 1 [6%] 
Herzfrequenz (Schläge/min) 64 ± 9 70 ± 7 65 ± 7 
Systolischer Blutdruck (mm Hg) 125 ± 31 † 136 ± 16 † 115 ± 7 
Diastolischer Blutdruck (mm Hg) 72 ± 10 71 ± 10 75 ± 7 
E (m/s) 0,74 ± 0,15 0,89 ± 0,16 * 0,86 ± 0,13 
A (m/s) 0,69 ± 0,15 † 0,70 ± 0,18 † 0,45 ± 0,13 
E / A  1,10 ± 0,19 † 1,43 ± 0,83 *† 2,02 ± 0,59 
A – Dauer (ms) 157 ± 19 156 ± 21 141 ± 18 
DT (ms) 209 ± 55 210 ± 43 189 ± 55 
IVRT (ms) 98 ± 28 † 92 ± 26 † 66 ± 20 
Restriktives Mitralprofil (E/A > 2, DT < 150 ms) 0  5 [11%] *† 0 
VP (m/s) 0,63 ± 0,32 0,56 ± 0,24  0,60 ± 0,10 
E / VP 1,38 ± 0,63  1,85 ± 0,79 *† 1,34 ± 0,50 
PVS (m/s) 0,50 ± 0,16 0,47 ± 0,14 0,52 ± 0,09 
PVD (m/s) 0,41 ± 0,13 0,38 ± 0,12 † 0,46 ±  0,10 
PVS / PVD  1,24 ± 0,33 1,35 ± 0,54 1,17 ± 0,33 
PVR (m/s) 0,35 ± 0,10 0,36 ± 0,10 0,31 ± 0,06 
PVR – Dauer (ms) 163 ± 21 † 210 ± 39 *† 131 ± 28  
∆ PVR–A (ms)  5 ± 16 53 ± 32 *† -10 ± 24 
EV (m/s) 0,49 ± 0,11 † 0,55 ± 0,17 0,63 ± 0,14 
AV (m/s) 0,58 ± 0,15 0,64 ± 0,19 † 0,45 ± 0,11 
∆(E/A)  0,17 ± 0,29  0,28 ± 0,28  0,23 ± 0,32 
 
Patienten in der Gruppe II zeigten größere LV Diameter und LV-Masse sowie höhe-
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re E-, E/A ratio und E/VP. Die Dauer des Rückflusses in der Lungenvene war länger, 
aber ihre Spitzengeschwindigkeit (PVR) nicht signifikant höher bei Patienten mit 
LVEDP ≥ 15 mm Hg. MDE Messungen sind in der Tabelle 8 dargestellt und die 
Punkt-Diagramme der nichtinvasiven Parameter in der Abb. 20 präsentiert.  
 
Tabelle 8.  Aufdeckung einer Pseudonormalisierung: MDE Messungen (* p < 0,05 zw. Gruppen I und 
II, † p < 0,05 vs. Probanden) 
 
GRUPPE I : 
LVEDP < 15 mm Hg 
(n = 52) 
GRUPPE II : 
LVEDP ≥ 15 mm Hg 
(n = 46) 
Kontrollgruppe 
 
(n = 15) 
 
Longitudinale Funktion: 
   
E’lat  (mm/s) 81 ± 29 † 68 ± 23 *† 132 ± 21 
E’sep  (mm/s)  57 ± 15 † 54 ± 18 † 111 ± 17 
E’mean (mm/s) 67 ± 18 † 59 ± 14 *† 124 ± 12 
E / E’lat          9,88 ± 2,98 † 14,77 ± 6,0 *† 6,61 ± 1,09 
E / E’sep 13,19 ± 3,58 † 19,01 ± 7,70 *† 8,04 ± 1,43 
E / E’mean 10,97 ± 2,58 † 16,13 ± 4,80 *† 7,12 ± 0,95 
A’lat  (mm/s) 60 ± 23 † 49 ± 31 † 29 ± 12 
A’sep  (m/s)  74 ± 16 60 ± 19 * 62 ± 15 
A’mean  (m/s) 67 ± 14 † 53 ± 22 * 45 ± 12 
E’lat   / A’lat 1,83 ± 1,22 † 2,10 ± 1,91 † 5,42 ± 3,22 
E’sep / A’sep 0,81 ± 0,29 † 0,97 ± 0,48 † 1,85 ± 0,43 
E’mean / A’mean 1,05 ± 0,38 † 1,32 ± 0,71 † 2,88 ± 0,69 
 
Radiale Funktion: 
   
E’radial  (mm/s) 81 ± 29 68 ± 23 † 96 ± 34 
E / E’
 radial          11,17 ± 4,81 15,61 ± 8,57 *† 10,03 ± 4,86 
A’
 radial  (mm/s) 40 ± 20 † 39 ± 24 † 25 ± 12 
E’
 radial  / A’ radial 2,4 ± 1,64 † 3,73 ± 2,98 † 4,21 ± 1,50 
MVG (s-1)
 
-3,46 ± 1,59 † -2,45 ± 1,37 *† -6,65 ± 1,12 
 
E’lat war in allen Gruppen höher als E’sep. MVG, E’ und E/E’ zeigten signifikanten Un-
terschiede zwischen Probanden, Patienten mit normaler diastolischer Funktion und 
Patienten mit erhöhten LVEDP. LVEDP and LVprä-AP korrelierten mit E/E’ und MVG.  
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Abbildung 20:  Graphische Darstellung der Beziehung von PVR-A, E/E’lat und MVG zu den 
Druckwerten LVEDP und LVprä-AP in gesamten Patientenkollektiv (gepunktete Linie) sowie in 
den Subgruppen mit guter (gestrichene Linie) bzw. mit eingeschränkter systolischer Funktion 
(Strich-Punkt Linie). 
 




In der Subgruppe mit normaler LV systolischer Funktion behielten die Parameter der 
radialen Funktion (MVG und E/E’post) die linearen Beziehungen mit LVEDP und mit 
LVprä-AP, während die longitudinalen Indizen E/E’lat und E/E’sep zeigten eine vermin-
derte Assoziation zu LVEDP (Tabelle 9).  
 
Tabelle 9.  Aufdeckung einer Pseudonormalisierung: Korrelationen nach Pearson und Prädiktion von 
LVEDP ≥ 15 mm Hg (*p < 0,01, **p < 0,001, AUC = Fläche unter der ROC Kurve) 
 
Korrelation  






LVEDP ≥ 15 mm Hg 
(AUC) 
Prädiktion von  





tienten   
 (n = 98) 
 
EF ≥ 55%   
 (n = 85) 
Alle Pa-
tienten  
 (n = 98) 
 
EF ≥ 55%   
 (n = 85) 
Alle Pa-
tienten   
 (n = 98) 
 
EF ≥ 55%   
 (n = 85) 
Alle Pa-
tienten  
 (n = 98) 
 
EF ≥ 55%   
 (n = 85) 
 
PW-Doppler: 
        
E  0,34 * 0,27 * 0,43 * 0,38 * n.s. n.s.  n.s. n.s. 
E / A 0,32 * 0,21 * 0,32 * 0,28 * n.s. n.s. n.s. n.s. 
∆ (E/A)
 
0,36 * n.s. 0,33 * 0,26 * n.s. n.s. n.s. n.s. 
E / VP 0,30 * n.s. n.s. n.s. 0,69 * 0,68  * 0,67  * 0,72 ** 
PVR Dauer 0,68 * 0,64 * 0,63 * 0,54 * 0,85 ** 0,85 ** 0,83 ** 0,77 ** 
∆ PVR – A  0,77 * 0,75 * 0,73 * 0,66 * 0,92 ** 0,92 ** 0,88 ** 0,86 ** 
 
         
MDE: 
        
E / E’lat 0,46 * 0,33 * 0,52 * 0,49 * 0,80 ** 0,76 ** 0,78 ** 0,75 ** 
E / E’sep 0,45 * 0,39 * 0,30 * 0,40 * 0,70 ** 0,67 ** 0,62  * n.s. 
E / E’mean 0,59 * 0,45 * 0,59 * 0,57 * 0,72 ** 0,70 ** 0,64  * 0,64 ** 
E / E’
 radial 0,35 * 0,37 * 0,37 * 0,40 * 0,73 ** 0,73 ** 0,71 ** 0,70  * 
MVG
 
0,33 * 0,36 * 0,35 * 0,42 * 0,65  * n.s. 0,63  * n.s. 
 
Um die Messgenauigkeit der verschiedenen nichtinvasiven Messparameter bei der 
Vorhersage eines LVEDP Wertes ≥ 15 mm Hg zu bestimmen, wurde eine ROC-
Kurve erstellt (Abb. 21). Die Fläche unter der ROC Kurve (AUC) zeigte sich am 
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Abbildung 21:  ROC Kurven für Prädiktion von LVEDP > 15 mm Hg (oben) bzw. LVprä-AP > 8 
mm Hg (unten) für echokardiographische und MDE Parameter bei Patienten mit E/A ≥ 1. 
größten für ∆PVR–A (AUC = 0,92, p < 0,001) und am niedrigsten für MVG (AUC = 
0,65, p < 0,01), wobei PVR Dauer (AUC = 0,85, p < 0,001), E/E’lat (AUC = 0,80,  p < 
0,001) und E/VP (AUC = 0,69, p < 0,01) dazwischen lagen. E/E’sep und E/E’post zeig-
ten niedrigere AUC-Werte als E/E’lat. Diese Parameter ermöglichten auch die Prädik-
tion von LVprä-AP ≥ 8 mm Hg, mit vergleichbaren AUC Werten wie für LVEDP (Tabel-
le 9, Abb. 21).  
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∆PVR–A > 20 ms sagte LVEDP ≥ 15 mm Hg voraus mit einer Sensitivität von 87% 
und Spezifität von 85% bzw. LVprä-AP ≥ 8 mm Hg mit einer Sensitivität von 74% und 
einer Spezifität von 86%. LVEDP values ≥ 15 mm Hg wurden vorausgesagt von 
E/E’lat > 10 mit einer Sensitivität von 76% und Spezifität von 76%, von E/VP > 1,3 mit 
einer Sensitivität von 74% und Spezifität von 67% und schließlich von MVG > -3 s-1 
mit einer Sensitivität von 74% und Spezifität von 60%. Im Vergleich zu diesen kom-
binierten Indizen, eine relative Änderung des E/A Quotienten unter Valsalva Press-
versuch > 25% zeigte eine niedrige Aussagekraft zur Aufdeckung einer Pseudonor-
malisierung (59% Sensitivität, 52% Spezifität, n.s.). Die Subgruppenanalyse zeigte 
bei Patienten mit EF > 55% keine relevanten Unterschiede in Bezug auf AUC so-
wohl für Prädiktion von LVEDP ≥ 15 mm Hg als auch für LVprä-AP ≥ 8 mm Hg, mit 
Ausnahme von MVG, welcher aufgrund niedriger Fallzahl die Signifikanz verlor. 
 
4.1.2. Erhöhter Füllungsdruck bei E/A < 1 („Relaxationsstörung“) 
 
Die Patientenpopulation (n = 82) mit verzögerter frühdiastolischer Füllung (E/A < 1) 
teilte sich in 2 Gruppen auf: Gruppe I (n = 56) wiesen normale LVEDP Werte < 15 
mm Hg, während Patienten mit einem erhöhten LVEDP ≥ 15 mm Hg die Gruppe II (n 
= 26) bildeten. Der mittlere LVEDP betrug in Gruppe I 8,7 ± 2,6 mm Hg, in Gruppe II 
20,0 ± 3,9 mm Hg. Zwischen beiden Patientengruppen fanden sich keine signifikan-
ten Unterschiede bezüglich des Alters, des Geschlechts, der Anzahl der erkrankten 
Koronargefäße sowie der Risikofaktoren und der kardialen Medikation (Tabelle 10). 
Eine schwere 3-Gefäßerkrankung, sowie vorausgegangene Bypass-Operation fan-
den sich jedoch häufiger in Gruppe II (27% und 15% zu 18% und 5%). Bezüglich der 
verabreichten Medikation gab es keine Unterschiede bei ACE-Hemmern und Stati-
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nen, Betablocker wurden etwas häufiger in Gruppe I und Calcium-Antagonisten häu-
figer in Gruppe II angewandt, jedoch ohne das Signifikanzniveau zu erreichen. 
 
Tabelle 10.  Prädiktion von LVEDP bei E/A < 1:  klinische Daten (* p < 0,05 zw. Gruppen I und II) 
 
Gruppe I 
LVEDP < 15 mm Hg 
(n = 56) 
Gruppe II 
LVEDP ≥ 15 mm Hg 
(n = 26) 
Alter (Jahre) 63,7 ± 8,7 65,7 ± 8,7 
Männlich 37 (66,1%) 18 (69,2%) 
Arterielle Hypertonie 35 (62,5%) 18 (69,2%) 
Diabetes mellitus 14 (25,0%)  5 (19,3%) 
Nikotin 22 (39,3%) 10 (38,5%) 
Hyperlipoproteinämie 35 (62,5%) 17 (65,4%) 
Koronare Herzerkrankung 
- 3-Gefäßerkrankung 
- stattgehabte Bypass-OP 
- stattgehabte Angioplastie 
40 (71,4%) 
10 (17,9%) 
 3 ( 5,4%) 
19 (33,9%) 
18 (69,2%) 
 7 (26,9%) 
 4 (15,4%) * 
12 (46,2%) 
Myokardinfarkt 27 (48,2%) 24 (30,8%) 
β-Blocker 41 (73,2%) 16 (61,5%) 
ACE-Hemmer 33 (58,9%) 16 (61,5%) 
Statine 24 (42,8%) 13 (50,0%) 
Kalziumantagonisten  8 (14,3%)  8 (30,8%) 
LV Ejektionsfraktion (%) 68 ± 13 67 ± 14 
LV Ejektionsfraktion < 55 %  3 (5,4%) 2 ( 7,7%) 
LVEDP (mm Hg) 
 8,7 ± 2,6 20,0 ± 3,9 ∗ 
LVprä-AP (mm Hg)  4,0 ± 1,8 11,2 ± 3,2 ∗ 
 
In beiden Gruppen hatte der Großteil der Patienten eine normale LV-
Ejektionsfraktion, der Anteil der Patienten mit erniedrigter EF < 55% betrug in beiden 
Gruppen nur  5% bzw. 8%. Bezüglich der Dopplerparameter der LV Füllung gab es 
kaum signifikante Unterschiede in beiden Patientengruppen (Tabelle 11). Die Dauer 
und nicht die Spitzengeschwindigkeit des retrograden Flusses in den Lungenvenen 
(PVR) war in der Patientengruppe mit erhöhtem LVEDP signifikant verlängert (159 ± 
24 ms zu 198 ± 33 ms). Demzufolge zeigte insbesondere ∆PVR-A eine gute Korrela-
tion mit den Füllungsdrücken des linken Ventrikels (Abb. 22). 
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 Tabelle 11.  Prädiktion von LVEDP ≥ 15 mm Hg bei Patienten mit E/A < 1:  echokardiographische 
Daten (* p < 0,05 zw. Gruppen I und II) 
 
Gruppe I 
LVEDP < 15 mm Hg 
(n = 56) 
Gruppe II 
LVEDP ≥ 15 mm Hg 
(n = 26) 
LV enddiastolischer Diameter (mm) 50,9 ± 5,7  49,0 ± 8,1  
LV Masse (g) 268,8 ± 68,8 268,7 ± 94 
LV-Masse / Körperoberfläche (g/m2) 163,6 ± 33,1  140,1 ± 46,9  
LV-Hypertrophie  33 (58,9%) 17 (65,4%) 
Herzfrequenz  69 ± 10 68 ± 11 
Systolischer Blutdruck (mm Hg) 136 ± 31 138 ± 10 
Diastolischer Blutdruck (mm Hg) 71 ± 10 76 ± 10 
E (m/s) 0,58 ± 0,13 0,61 ± 0,14 
A (m/s) 0,87 ± 0,16 0,90 ± 0,15 
Dauer A-Welle (ms)  158 ± 21 160 ± 17 
DT (ms) 228 ± 58 238 ± 85 
IVRT (ms) 102 ± 29 102 ± 28 
VP (m/s) 0,62 ± 0,31 0,56 ± 0,22 
E/VP 1,12 ± 0,43 1,22 ± 0,44 
PVS (m/s) 0,49 ± 0,15 0,48 ± 0,10 
PVD (m/s) 0,40 ± 0,14 0,35 ± 0,05 
PVS/ PVD 1,28 ± 0,26 1,38 ± 0,31 
PVR (m/s) 0,32 ± 0,08 0,36 ± 0,07 
Dauer PVR (ms) 159 ± 24 198 ± 33 ∗ 
∆PVR-A (ms) 1 ± 15 38 ± 25 ∗ 
EV (m/s) 0,45 ± 0,11 0,47 ± 0,12 
AV (m/s) 0,70 ± 0,22 0,69 ± 0,19 
∆A -0,19 ± 0,21 -0,23 ± 0,23 
∆(E/A) 0,02 ± 0,25 0,07 ± 0,29 
 
Bezüglich der MDE Standardparameter MVG, E`, A` und E/E` zeigten sich auch un-
ter Beachtung der verschiedenen Messorte keine signifikanten Unterschiede zwi-
schen beiden Patientengruppen (Tabelle 12). Einzige Ausnahme war PRTlat , das 
bei bestehender LVEDP Erhöhung signifikant verlängert war, ohne jedoch eine line-
are Korrelation mit dem LVEDP zu zeigen (Abb. 22). Hingegen zeigte PRTpost keine 
signifikante Verlängerung in der Patientengruppe II.  
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Abbildung 22:  Graphische Darstellung der Beziehung von ∆PVR-A zu den Druckwerten 
LVEDP (oben links) und LVprä-AP (oben rechts) bei Patienten mit E/A < 1. PRTlat korreliert nicht 
linear zu LVEDP (unten links), zeigt aber signifikante Unterschiede zwischen Patientengruppen 





Untersuchte man die einzelnen Parameter mittels ROC-Analyse im Hinblick auf die 
Messgenauigkeit bei der Vorhersage eines erhöhten LVEDP-Wertes zeigten sich die 
besten Werte für ∆PVR-A (AUC = 0,92; p < 0,001; Abb. 23). Auch die AUC Werte 
von PVR und PRTlat erreichten das Signifikanzniveau mit AUC = 0,85 bei p < 0,001, 
bzw. AUC = 0,69 bei p <0,01. 
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Gleichzeitig ließen sich durch oben genannte Parameter einen erhöhten LVprä-AP > 8 
mm Hg mit ähnlich hohen AUC Werten voraussagen (Abb. 23).  
 
Tabelle 12.  LVEDP Prädiktion bei Patienten mit E/A < 1:  MDE Daten (* p < 0,05 zw. Gruppen I-II) 
 
Gruppe I 
LVEDP < 15 mm Hg 
(n = 56) 
Gruppe II 
LVEDP ≥ 15 mm Hg 




E’lat (mm/s) 57 ± 25 54 ± 19 
E’sep (mm/s) 49 ± 17 49 ± 24 
E’mean (mm/s) 54 ± 18 52 ± 18 
E/E’lat 12,12 ± 5,58 12,89 ± 5,77 
E/E’sep 13,46 ± 7,27 15,10 ± 7,16 
E/ E’mean 11,24 ± 3,54 13,01 ± 4,50 
A’lat (mm/s) 68 ± 26 72 ± 26 
A’sep (m/s) 83 ± 16 79 ± 20 
A’mean (m/s) 76 ± 16 73 ± 18 
E’lat/ A’lat 0,99 ± 0,80 0,90 ± 0,64 
E’sep/ A’sep 0,60 ± 0,22 0,65 ± 0,44 
E’mean/ A’mean 0,72 ± 0,24 0,75 ± 0,36 
DT’lat (ms) 92 ± 37 77 ± 35 
DT’sep (ms) 95 ± 35 93 ± 33 




E’post (mm/s) 68 ± 30 71 ± 28 
E/ E’post 10,53 ± 5,47 9,95 ± 3,72 
A’post (mm/s) 53 ± 24 55 ± 24 
E’post/ A’post 1,84 ± 0,84 1,48 ± 0,76 
DT’post (ms) 68 ± 20 75 ± 36 
MVG (s-1) -2,93 ± 1,90 -3,25 ± 1,64 
PRTpost (ms) 91 ± 44 118 ± 44 
 
∆PVR-A > 20 ms ließen die Voraussage eines erhöhten LVEDP ≥ 15 mm Hg mit ei-
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Abbildung 23:  ROC Kurven für Prädiktion von LVEDP > 15 mm Hg (oben) bzw. LVprä-AP > 8 
mm Hg (unten) für ∆PVR-A und PRTlat bei Patienten mit E/A < 1. 
ner Sensitivität von 87% und einer Spezifität von 85% zu. Für LVprä-AP Werte > 8 
mm Hg lag die Sensitivität bei 74% und die Spezifität bei 86%. Betrug PRTlat >100 
ms, ließ sich ein erhöhter enddiastolischer Füllungsdruck mit einer Sensitivität und 
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Abbildung 24:  Einfluss von E/A Quotienten auf die Aussagekraft von ∆PVR–A  und von E/E’lat 
für Prädiktion von LVEDP ≥ 15 mm Hg (AUC und ihre 95% CI). 
4.1.3. Einfluss des Mitraldopplerprofils auf die Aussagekraft verschiedener     
Parameter zur Prädiktion erhöhter Füllungsdrücke 
 
Die Aussagekraft von E/E’lat und ∆PVR–A für die Prädiktion von LVEDP ≥ 15 mm Hg 
für verschiedene E/A Wertebereiche ist als Fläche unter ROC Kurve (AUC) mit ihren 
95% Konfidenzintervallen (CI) in der Abb. 24 graphisch dargestellt. Wenn die frühdi-
astolische Füllung deutlich verlangsamt ist (E/A < 0,66, DT = 251 ± 77 ms, n = 37 
Patienten), bietet ∆PVR–A eine AUC von 0,89 (95% CI von 0,77 – 1, p < 0,001), 
während E/E’lat keine signifikante Prädiktion ermöglicht. In der Subgruppe mit einem 
nur leichtgradig reduziertem E/A Quotienten (E/A: 0,66 – 0,9, DT = 214 ± 55 ms, n = 
36 Patienten) zeigt ∆PVR–A eine AUC von 0,9 (95% CI: 0,8 – 1, p < 0,001) und 
E/E’lat erreicht weiterhin nicht das erwünschte Signifikanzniveau. Erst bei E/A zwi-
schen 0,9 und 1,2 (n = 69 Patienten) kann E/E’lat erhöhte LVEDP Werte voraussa-
gen (AUC = 0,75, %95 CI: 0.63 – 0.87, p = 0,001), allerdings mit einer Aussagekraft, 
die der von ∆PVR–A (AUC of 0,90, %95 CI of 0,82 – 0,98, p < 0,001) unterlegen 
bleibt. 
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Die beiden echokardiographischen Parameter werden gleichwertig für LVEDP Prä-
diktion wenn E/A > 1,2 (n = 34 Patienten). In dieser Subgruppe fand sich kein signi-
fikanter Unterschied mehr zwischen der Aussagekraft von ∆PVR–A (AUC = 0,95; 
%95 CI von 0,89 – 1, p < 0,001) und von E/E’lat (AUC = 0,83; %95 CI von 0,69 – 
0,97, p < 0.001).  
 
Eine wichtige Erkenntnis der Studie war es auch, dass der LV diastolische Druck bei 
Diastasis (LVprä-AP) sehr gut mit LVEDP in allen Patientengruppen korrelierte (r = 
0,75 für E/A ≥ 1, r = 0,88 für E/A < 1, r = 0,80 in gesamten Kollektiv, p < 0,001). In 
einigen früheren Studien wurden Messungen von LVprä-AP anstelle von LVEDP 
durchgeführt, da aus physiologischer Sicht LVprä-AP genauer den mittleren LA Druck 
wiedergibt. Da LVprä-AP Werte ≥ 8 mm Hg prädiktiv für LVEDP ≥ 15 mm Hg mit 89% 
Sensitivität und 84% Spezifität in der Studienpopulation ohne Abhängigkeit von E/A 
Verhältnis waren, erscheint LVEDP ein sehr guter Surrogatparameter für den mittle-
ren LV- sowie LA diastolischen Druck zu sein. 
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4.2. Regionale diastolische Funktion:  myokardiale Relaxation 
 
Während die klinische Bedeutung und die pathologischen Aspekte der globalen di-
astolischen LV Funktion anhand zahlreicher Studien bekannt sind, wurde die regio-
nale Myokardrelaxation bislang klinisch nur wenig untersucht. Grund dafür waren 
methodische Schwierigkeiten, den schnellen Relaxationsprozess quantitativ in vivo 
zu charakterisieren. Erst mit Entwicklung der MDE stand ein diagnostisches Verfah-
ren zur Verfügung, mit Hilfe dessen die Myokardbewegung und –deformation mit 
hoher zeitlicher sowie örtlicher Auflösung nichtinvasiv erfasst wurde.  
Wie bereits erwähnt, die Myokardrelaxation kann mittels MDE durch Messung von 
frühdiastolischer Spitzengeschwindigkeit VE sowie von der frühdiastolischen Strain 
Rate SRE in longitudinaler oder radialer Richtung beurteilt werden. Die posterobasa-
le radiale SRE kann direkt als myokardialer Geschwindigkeitsgradient gemessen 
werden (MVGE). 
Hauptziele unserer Arbeitsgruppe waren: 
a) Die Variation der VE und SRE mit dem Alter bei herzgesunden Patienten 
zu untersuchen und den Einfluss der primären Alterung auf die Myokard-
funktion zu definieren; 
b) Die intra- und interventrikulären Synchronizität der Relaxation zu messen; 
c) Das Verhalten MDE Parameter unter körperlicher Belastung (insbesonde-
re VE) zu untersuchen; 
d) Die Wertigkeit der Belastung MDE mit Fokus auf regionale Relaxation in 
der Kinderkardiologie zu prüfen. 
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4.2.1.  Einfluss der primären Alterung auf die Myokardfunktion 
 
Die Studienteilnehmer wurden prospektiv aus dem Patientenkollektiv der Universi-
tätsklinik Mannheim ausgewählt, die in den vorausgehenden 6 Monaten einer selek-
tiven Koronarangiographie bei Verdacht auf koronare Herzkrankheit unterzogen 
wurden. Voraussetzungen für die Auswahl waren: unauffällige Koronararterien ohne 
Stenosen ≥ 50% des Gefäßdurchmessers, normale systolische globale LV-Funktion 
bei der Kontrastmittelventrikulographie und ein normales 12-Kanal-EKG. Klinische 
Ausschlusskriterien waren Vorhofflimmern, instabile Angina pectoris und akute Ko-
ronarsyndrome, vorausgegangene Myokardinfarkte oder Myokardrevaskularisation, 
schwer einstellbare arterielle Hypertonie, Cor pulmonale und Herzschrittmacher. 
Echokardiographische Ausschlusskriterien waren: signifikante Mitral- und Aorten-
klappenfehler, linksventrikuläre Hypertrophie (LV Masse > 125 g/m²), sowie regiona-
le myokardiale Wandbewegungsstörungen.  
Schließlich wurden 47 Patienten, darunter 18 Männer, im Alter von 38 bis 81 Jahren 
(58 ± 11 Jahre ) ohne Nachweis einer strukturellen Herzerkrankung in die Studie 
inkludiert. Tabelle 13 führt die demographischen Charakteristika der 47 Studienpati-
enten (davon 38,3 % Männer) bezüglich Symptomatik, kardiovaskulärer Risikofakto-
ren sowie die zum Untersuchungszeitpunkt eingenommene Medikation auf. Des 
Weiteren enthalten sind die Ergebnisse der standardisierten echokardiographischen 
Untersuchung und die invasiven Daten (LV Ejektionsfraktion – berechnet mittels 
manueller Planimetrie nach der Kontrastmittelventrikulographie im Rahmen der 
Linksherzkatheteruntersuchung – und der enddiastolische LV Druck). 
 
 
Studienergebnisse                                                                                                                    64 
 
 
Tabelle 13.   Demographische, klinische, echokardiographische und invasive Daten der Patienten  
ohne strukturelle Herzerkrankung 
 
 Anzahl der Patienten 
 Männliches Geschlecht 
 Alter (in Jahren) 
 Brustschmerz in Anamnese 
 Diskrete bis moderate Belastungsdyspnoe (NYHA I-II) 
 





















LV enddiastolischer Durchmesser (mm) 
LV endsystolischer Durchmesser (mm) 
Interventrikularseptum (mm) 
Linksventrikuläre Hinterwand (mm) 
LV-Masse (g) 
LV-Masse Index (g/m²) 
Verkürzungsfraktion (%) 
Ejektionsfraktion (Teichholz) (%) 
E / A 
Propagationsgeschwindigkeit E-Welle (mm/s) 
Dezelerationszeit E-Welle (ms) 
Isovolumetrische Relaxationszeit (ms) 




LV Ejektionsfraktion (%) 





























  47,7 ± 5,11 
28,4 ± 5,1 
  9,9 ± 1,4 
  9,7 ± 1,9 
188 ± 39 
103 ± 17 
40,4 ± 8,5 
   71 ± 9,4 
  1,07 ± 0,22 
  74 ± 26 
187 ± 56 
  92 ± 17 




74,6 ± 5,2 
10 ± 5 
 
 
MDE wurde im Anschluss an der konventionellen Echokardiographie durchgeführt. 
Aus parasternaler langer Achse konnte die radiale Funktion im posterobasalen 
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Segment untersucht werden. Aus apikalem 2-Kammerblick wurden die inferiore und 
anteriore Wand und aus 4-Kammerblick das Septum und die laterale LV Wand (je-
weils 1 Wand/Cineloop)  dargestellt. Die Analyse erfolgte off-line mittels Programme 
System 5 TVI 6.0 und Matlab 6.1 (Package: Speqle 3.75) wie vorbeschrieben.  
Um die longitudinale Funktion für den gesamten LV zusammenzufassen, wurden VS 
und VE als maximale Werte gegeben, die in der Regel im lateralen basalen Segment 
gefunden wurden. Spitzenwerte für ε und für systolische SR weisen keinen baso-
apikalen Gradienten auf und konnten deshalb als Mittelwerte aller 12 longitudinalen 
LV Segmente ausgegeben werden. Für die radiale LV Funktion wurden die Werte 
des posterobasalen Segment genommen. RV Funktion konnte nur longitudinal er-
mittelt werden; analog wie für LV wurden für ε und SR Mittelwerte der 3 Segmente 
berechnet, während VS und VE wurden basal gemessen. Die resultierenden 
MDE/SRI Daten des Patientenkollektivs sind in der Tabelle 14 zusammengefasst. 
 
Tabelle 14.   MDE/SRI Daten der Patienten ohne strukturelle Herzerkrankung 
 
LV longitudinale Funktion (aus 12 Segmenten): 
 
      ε = LV Mittelwert von Spitzenstrain (%) 
     SR = LV Mittelwert von systolischen Spitzenwerten der Strain Rate (s1) 
     VS = LV systolische Spitzengeschwindigkeit (mm/s) 
     VE = LV diastolische Spitzengeschwindigkeit (mm/s) 
    
LV radiale Funktion (aus 1 Segment): 
 
     ε = Spitzenwert Strain (%) 
 SR = Spitzenwert der systolischen Strain Rate (s1) 
 VS = Spitzenwert systolischer Geschwindigkeit (mm/s) 
    VE = Spitzenwert diastolischer Geschwindigkeit (mm/s) 
  
RV longitudinale Funktion (aus 3 Segmenten): 
 
     ε = RV Mittelwert von Spitzenstrain (%) 
    SR = RV Mittelwert von systolischen Spitzenwerten der Strain Rate (s1) 
    VS = RV systolische Spitzengeschwindigkeit (mm/s) 





-19,0 ± 3,4 
-1,31 ± 0,30 
65,2 ± 16,8 





-24,7 ± 12,3 
-1,96 ± 0,82 
30,6 ± 10,7 
-52,1 ± 24,9 
 
 
-28,7 ± 9,8 
-1,72 ± 0,77 
83,6 ± 19,3 
-78,8 ± 15,8 
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Abbildung 25:  Einfluss der primären Alterung des Herzens auf die longitudinale Myokard-
funktion: progressive Abnahme der absoluten Spitzenwerte der systolischen Strain Rate 
(SR: links) und ebenfalls Abnahme der systolischen (VS: rechts – positive Werte) und früh-
diastolischen (VE rechts – negative Werte) absoluten Spitzengeschwindigkeiten mit zuneh-
mendem Alter. 
Die Parameter der longitudinalen RV- und der radialen LV Funktion zeigten keine 
Beziehung zum Alter. Dahingegen fanden sich signifikante Korrelationen zwischen 
Patientenalter und der longitudinalen LV Funktion. Wie in der Abb. 25 gezeigt wird, 
nahmen die absoluten Werte der systolischen SR, der VE und VS proportional mit 
dem Alter ab. Die altersabhängige longitudinale systolische (SR, VS) und diastoli-
sche (VE) Funktionsminderung bei Patienten ohne strukturelle kardiale Erkrankung 




4.2.2. Physiologischer Wertebereich der mechanischen Synchronizität 
 
Die mechanische Dyssynchronie in der langen Herzachse wurde durch 2 verschie-
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dene Methoden gemessen: (1) als zeitliche Verzögerung zwischen den frühesten 
und spätesten Spitzenwerten der untersuchten Parameter in den basalen und mittle-
ren Segmente verschiedener myokardialer Wände (Abb. 26) und (2) als Standard-
abweichung des Zeitraums bis zum Erreichen der Spitzenwerte in allen Myokard-
segmenten. Um den physiologischen Wertebereich der mechanischen Synchronizi-
tät zu definieren, wurde das oben beschriebene Patientenkollektiv ohne erkennbare 
Herzpathologie untersucht. Die Berechnung der Dyssynchronie wurde gemäß erster 
Messmethode folgendermaßen durchgeführt: 
Für einen bestimmten Parameter x wurde zunächst das Zeitintervall t(xi ) festgelegt, 
gemessen vom Beginn des QRS Komplexes im registrierten EKG bis zum Erreichen 
des Spitzenwertes max(xi) des jeweiligen Parameters x im Myokardsegment i: 
t(xi) = ∆t [ QRSEKG – max (xi ) ] 
Zur Berichtigung auch geringer Unterschiede der Herzfrequenz zwischen den jewei-
ligen Aufnahmen der einzeln registrierten Herzwände wurden alle zeitlichen Para-



















Nach Ausschluss der apikalen Segmente ergeben sich n = 8 Segmente für den LV 
(4 Wände mit jeweils 2 Segmenten) sowie n = 4 Segmente für den RV (Septum und 
freie RV Wand).  
Myokardiale Dyssynchronie kann durch eine zweite Methode als Standardabwei-
chung (SD, stdev) des Zeitraums bis zum Erreichen des Spitzenwertes des unter-
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Abbildung 26:   
 
Oben:  
Schematische Darstellung der 
echokardiographischen Anlotun-
gen im apikalen 4- (links) bzw. 2-
Kammer Blick (rechts). 
 
Unten: Berechnung der Dys-
synchronie für Strain anhand der  
Strain Kurven aus basalen (kon-
tinuierliche Kurve) und medialen 
Segmentanteilen (gestrichelt) 
von Septum (grau), lateraler 
(grün), inferiorer (blau) bzw. 
anteriorer (rot) Wand. AVC mar-
kiert den Zeitpunkt des Aorten-
klappenschlusses. In diesem 
Beispiel wird die maximale Dys-
synchronie zwischen Kurven-
scheiteln von proximalen Sep-
tum (am frühsten) und der mittle-
ren anterioren Wand (am spätes-
ten) gemessen. 









Dafür werden im LV alle 12 Segmente und im RV alle 6 Segmente eingeschlossen, 
wobei also auch die apikalen Segmente berücksichtigt sind. 
Unter Verwendung des 4-Wände Modells konnte die Dyssynchronie von Strain (TD-
4w_S), Strain Rate (TD-4w_SR), Myokardbewegung oder Displacement (TD-4w_D), 
systolischer (TD-4w_VS) und früher diastolischer Geschwindigkeiten (TD-4w_VE) 
gemessen werden. Korrespondierende Parameter im RV wurden bezeichnet als: 
TD_S,  TD_SR,  TD_D,  TD_VS und TD_VE. Bei Beurteilung der Synchronie mittels 
Standardabweichung der jeweiligen Parameter wurden in jedem Ventrikel Strain 
(SD_S), Strain Rate (SD_SR), Myokardbewegung (SD_D) sowie systolische bzw. 
diastolische Geschwindigkeiten (SD_VS bzw. SD_VE) gemessen. 
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Die Ergebnisse beider Messalgorithmen für longitudinale Dyssynchronie von Strain, 
Strain Rate, Myokardbewegung sowie systolischer und früher diastolischer Ge-
schwindigkeiten zeigt Tabelle 15. Sowohl im LV als auch im RV fanden sich für Dys-
synchronie anhand der Standardabweichung signifikant niedrigere Werte verglichen 
mit der maximalen Zeitspanne zwischen  2 Kurvenscheiteln. Dies wurde vor allem 
für die Parameter Strain und Strain Rate deutlich. Des Weiteren zeigte RV im Ver-
gleich zum LV einen signifikant höheren Grad an mechanischer Synchronizität. 
 












Dyssynchronie nach Methode I:  
 
Maximale Zeitverzögerung unter den 
Spitzenwerten der mechanischen 
Parameter  




Dyssynchronie nach Methode II:  
 
Standardabweichung des Zeitraums 
bis zum Erreichen des Spitzenwer-
tes der mechanischen Parameter  









          VE 
 
  212 ± 108 ms 
183 ± 67 ms 
110 ± 96 ms 
  82 ± 47 ms 
  73 ± 36 ms 
 
      84 ± 34 ms * 
      62 ± 17 ms * 
     65 ± 36 ms * 
      40 ± 27 ms * 












      195 ± 15 ms 
      120 ± 60 ms 
        42 ± 38 ms 
        36 ± 36 ms 
        46 ± 20 ms 
 
           99 ± 57 ms * 
           61 ± 18 ms * 
        45 ± 28 ms 
        23 ± 21 ms 
         28 ± 7 ms * 
 
Die Ergebnisse der Dyssynchronie Messungen sind in der Abb. 27 graphisch darge-
stellt. Ferner wurde die zeitliche Abfolge kardialer Kontraktion und Relaxation durch 
Identifizierung derjenigen myokardialen Segmente charakterisiert, in denen die Spit-
zenwerte von Strain, Strain Rate, Myokardbewegung sowie VS und VE sowohl für 
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Abbildung 27:  Dyssynchronie im linken (oben) und rechten Ventrikel (unten), berechnet  
nach Methode I (links) und nach Methode II (rechts). p <0,05: vs. SR (*), vs. D (†), vs. VS (‡) 
bzw. VE (§). 







Im LV wurden alle 4 myokardiale Wände (septal, lateral, anterior, inferior) zum Ver-
gleich für jeden Parameter herangezogen, während im RV folglich 2 Wände (freie 
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Abbildung 28:  Häufigkeit des frühesten bzw. spätesten Auftretens des Maximalwertes für ε, 
SR, D, VS und VE in einer bestimmten LV Wand (anterior, inferior, septal und inferior). Es wur-
den keine signifikanten Unterschiede gefunden. 
rechtsventrikuläre Wand und Septum) zur Verfügung standen. Die regionale Vertei-
lung jedes Parameters für zuerst und zuletzt aktivierte Wände im LV zeigt Abb. 28.  
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malwertes für ε, 
SR, D, VS und VE 
innerhalb RV (in 
der freien RV 
Wand - „right“ – 
oder im Septum). 
Für alle Parameter 
fanden sich die 
spätesten Spit-
zenwerte in der 
freien RV Wand 
und die frühesten 
im Septum). 
. 
Dabei konnte keine statistisch signifikante Korrelation mittels χ2 Test zwischen einer 
Wand des linken Ventrikels und dem Auftreten der frühesten bzw. spätesten Maxi-
malwerte für ε, SR, Myokardbewegung oder VS bzw. VE nachgewiesen werden. 
Im Gegensatz dazu steht die Erkenntnis, dass die freie rechtsventrikuläre Wand 
(Abb. 29) im Regelfall die Maximalwerte während der Kontraktion bzw. Relaxation 
später erreichte als das Ventrikelseptum. Dies erwies sich als signifikantes Ergebnis 
(p < 0,05) für jeden der im RV untersuchten mechanischen Parameter.  
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Abbildung 30:  Korrelationen zwischen Dyssynchronie der VE (links) bzw. der VS (rechts) im 
linken Ventrikel und dem Lebensalter.  
Im linken Ventrikel zeigten sich für die Dyssynchronie der diastolischen Spitzen-
Geschwindigkeiten altersabhängige Veränderungen. Dabei nimmt das Ausmaß der 
Dyssynchronie mit ansteigendem Lebensalter signifikant zu. Dies war von der ver-
wendeten echokardiographischen Aufnahmetechnik unabhängig. So ergaben sich 
im 4-Wände Modell für TD-4w_VS  r = 0,354,  p = 0,047 und für TD-4w_VE  r = 
0,380 ,  p = 0,032 (Abb. 30). Bei Betrachtung der Standardabweichungen ergaben 
sich für SD_VS  r = 0,425, p = 0,015 sowie für SD_VE  r = 0,434,  p = 0,013. Im 




 Zudem müssen einige der Methodik zugrunde liegende Limitationen erwähnt wer-
den. Die Eindimensionalität der echokardiographischen Aufnahmen ist bei allen 
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MDE Studien ein begrenzender Faktor (D’hooge et al., 2002, Weidemann et al. 
2002). Des weiteren stellt die nicht zeitgleiche bzw. simultane Aufnahme der einzel-
nen myokardialen Wände hinsichtlich der Dyssynchronie – Messungen eine Fehler-
quelle dar. Zur Minimierung dieser Fehlerquelle wurden die maximal möglichen Ab-
weichungen der Herzfrequenz zwischen den einzelnen Wänden eines Patienten auf  
< 5% festgesetzt. Aus dem selben Grund wurden auch die gemessenen Zeitparame-
ter zwischen drei konsekutiven Herzzyklen gemittelt und für die Länge des Herzzyk-
lus korrigiert. Trotz diesen bekannten methodischen Limitationen wurde die konse-
kutive und jeweils einzelne Aufnahme der Myokardwände bewusst durchgeführt. 
Dies rührt aus der Tatsache, dass ein kleinstmöglicher Aufnahmesektor eine größt-
mögliche zeitliche Auflösung (170-199 Bilder/s) garantiert und diese Technik einem 
größeren Aufnahmesektor mit niedrigerer zeitlicher Auflösung vorgezogen wurde.  
 
4.2.3. Messung der frühdiastolischen radialen Strain Rate als Myokardge-
schwindigkeitsgradient: methodische Aspekte 
 
In Gegensatz zu der systolischen SR, ist die Extrahierung der frühdiastolischen  SR 
aus Myokardgeschwindigkeiten in der langen Achse problematisch wegen Artefakt-
überlagerung. Prinzipiell ist doch frühdiastolische SR – die synonym mit MVGE ist -  
ein bedeutsamer Parameter zur Charakterisierung der Relaxation. Derzeit ist mittels 
MDE nur die Messung von MVG in den Myokardarealen zuverlässig, die sich in die 
Schallrichtung bewegen. Praktisch, transthorakal steht nur der posteriore basale LV 
Wandabschnitt zur Verfügung. Da auch in diesem Bereich die MVG Messung eine 
relativ hohe Interobserver – Variabilität aufweist, strebten wir eine Optimierung des 
Messverfahrens zur Verbesserung der Reproduzierbarkeit dieser Messung.  Der 
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Abbildung 31:  Schätzung des MVG mittels 2-dimensionaler Farb-MDE: Messung der VE an mehre-
ren Punkten innerhalb der posterioren basalen LV Wand (links) und Ermittlung des MVG als x-
Quotient der linearen Regression VE – Distanz zu Endokard (rechts). In dm Beispiel MVG = -5,74 s-1. 
frühdiastolische MVG (MVGE) wurde bei 50 konsekutiven Patienten von 2 zueinan-
der geblendeten Untersuchern mittels 2 verschiedener Methoden bestimmt: (1) 
durch anatomischen MDE M-Modus (Abb. 15), wie vorbeschrieben (Pellerin et al., 
1999, Palka et al., 1999,  Tsutsui et al., 2000) und (2) nach einer schnellen  MVG-
Schätzung im Farb-MDE B-Bild, mittels 4 Messpunkte: am Endokard, am Epikard 
und an 2 zusätzlichen Orten innerhalb der Wand (Abb. 31 – links). Diese 4 Punkte 
wurden manuell verfolgt durch 3 Herzzyklen.  MVGE wurde ermittelt aus der Regres-
sionsgerade zwischen Geschwindigkeiten (VE) und Distanz zum Endokard mit hilfe 
eines angepassten Microsoft Excel Diagramms (Abb. 31 – rechts), wie vorbeschrie-
ben (Shimizu et al., 1998, Tsutsui et al., 2000).   
 
 
Anschließend wurde der anatomische Farb-MDE M-Modus verwendet wie bei (1) 
vorbeschrieben, aber in Kenntnis des zu erwartende Ergebnisbereiches. Ein gute 
MDE Qualität wurde bei allen 50 Patienten erhalten. Die Messzeiten betrugen durch-
schnittlich 2 Minuten für Methode 1 (konventioneller Farb-MDE M-Modus) und 4,5 
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Abbildung 32:  Punkt Diagramme der Messunterschiede vs. Messdurchschnitt für MVGE zwischen 2 
unabhängigen Untersuchern. für jede Messmethode: 4-Punkt-Algorithmus im Farb-MDE B-Bild (oben: 
A), Farb-MDE M-Modus (Mitte: B) und Farb-MDE M-Modus nach Voreinschätzung im B-Bild (unten: 
C). Die mittlere Differenz zwischen Beobachtungen (d), ihre Agreement Grenzen (d ± 1,96s, wo s = 
Standardabweichung der Messunterschiede) und die 95% Konfidenzintervalle (CI+, CI-) der Agree-
ment Grenzen demonstrieren den Vorteil der MVGE Voreinschätzung, wodurch deutlich engere 
Agreement grenzen erzielt werden können.  
 
4,5 Minuten für Methode 2 (Farb-MDE M-Modus nach Voreinschätzung durch den 4-
Punkt-Algorithmus im Farb-MDE B-Bild). 
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Die Variabilität der Beobachtungen (Bland und Altman 1986, 1995) wurde für beide 
Methoden  bestimmt, indem die mittlere Differenz zwischen Beobachtungen (d), ihre 
Agreement Grenzen (d ± 1,96s, wo s = Standardabweichung der Messunterschiede) 
und die 95% Konfidenzintervalle der Agreement Grenzen ermittelt wurden (Abb. 32).  
Methode 2 erbrachte eine signifikante Steigerung der Reproduzierbarkeit der Mes-
sungen gegenüber Methode 1 (Agreement Grenzen von –0,78 s-1 bis 0,57 s-1 vs.  
-1,35 s-1 bis 1,5 s-1). Die 95% Konfidenzintervalle waren folgerichtig enger für Me-
thode 1 vs. Methode 2 (0,95 bis 0,6 s-1 vs. –1,72 bis 0,98 s-1 für die untere Grenze 
and 0,4 bis 0,75 s-1 vs. 1,13 bis 1,87 s-1 für die obere Grenze).  Der Quotient der 
Wiederholbarkeit der Messungen (Bland und Altman, 1995) wurde von 0,69 s-1 auf 
1,45 s-1 gebessert durch Einsatz der Methode 2.  
Schlussfolgerung dieser methodischen Studie war es, dass eine zusätzliche schnel-
le Voreinschätzung mittels 4-Punkt-Algorithmus die Reproduzierbarkeit der Messun-
gen des MVGE signifikant verbessert, ohne wesentlichen Zeitaufwand.  
 
4.2.4. Myokardiale Relaxationreserve unter Belastung 
 
Während die Normbereiche der Ruhewerte für VE und MVGE hinreichend untersucht 
wurden, gibt es bislang keine Daten über das Verhalten der regionalen Myokardre-
laxationsparameter unter körperlicher Belastung. Deshalb bestand ein weiteres Ziel 
unserer Arbeitsgruppe darin, VE – und generell die regionale diastolische aber auch 
systolische Myokardfunktion unter ergometrischer Belastung zu untersuchen. Zu-
nächst sollte die Durchführbarkeit MDE unter Belastung geprüft werden und somit 
später subklinische Stadien der Myokarddysfunktion bei selektionierten Patienten 
aufgedeckt werden. Da MDE unter Belastung insbesondere durch die Schallqualität 
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limitiert ist, eignen sich am besten Kinder und junge Patienten mit optimalen Schall-
bedingungen zu einer solchen Untersuchung.  
 
4.2.4.1. Beurteilung der Myokardfunktion nach Kawasaki Syndrom mit Koro-
narbeteiligung 
 
Das Kawasaki Syndrom wurde erstmalig 1967 als eine akute febrile Vaskulitis unkla-
rer Ätiologie beschrieben, die typischerweise Säuglinge und Kinder jünger als 4  Le-
bensjahre befällt. Neben hohem Fieber das charakteristische Krankheitsbild besteht 
aus Schleimhautentzündungen, Hautexanthem, Konjunktivitis und einer nicht eitri-
gen zervikalen Adenopathie (Kawasaki et al., 1967, 1974). Die Häufigkeit ist in Eu-
ropa mit einer Erkrankungshäufigkeit von 10 pro 100 000 Einwohner relativ gering 
im Vergleich zu Japan, wo etwa 95 Kinder pro 100 000 Einwohner erkranken.  
Während der Akutphase entwickeln 25% der Patienten Koronarläsionen, insbeson-
dere proximal gelegene Aneurysmabildungen, wovon ca. 50% spontan verheilen 
(Kato et al., 1996). Allerdings kann die Koronariitis auch zu thrombotischem Gefäß-
verschluss, zu residualen Stenosen oder zu frühzeitiger Gefäßsklerose führen (Kato 
et al., 1992, 1996, Cheung et al., 2004). Neben Myokarddysfunktion wurde in diesen 
Studien auch über plötzliche Herztodesfälle im Langzeitverlauf nach Kawasaki Syn-
drom berichtet. Die Beziehung zwischen Koronarbeteiligung und regionaler Myo-
kardfunktion bleibt jedoch umstritten, wenn das Ausmaß der Ischämie nachgewie-
sen durch Dipyridamol Stressechokardiographie (Hijazi et al., 1994, Dahdah et al., 
1999) oder Myokarszintigraphie (Paridon et al., 1995, Miyagawa et al., 1998) keine 
genaue Korrelation zum Schweregrad der Koronarläsionen aufweist. 
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Ziel unserer Studie war es, die regionale Myokardfunktion nach Aneurysmabildung 
mittels Belastung MDE/SRI im Langzeitverlauf nach Kawasaki Syndrom zu untersu-
chen und eventuelle funktionelle Korrelate einer residualen Koronarstenose nichtin-
vasiv herauszufinden. Die Studienteilnehmer wurden retrospektiv aus der Universi-
tätskinderklinik Heidelberg rekrutiert, wo sie im Akutstadium behandelt waren und 
seitdem ambulant regelmäßig betreut werden. Es konnten 17 Kinder nach ausführli-
cher Aufklärung einschließlich der Erziehungsberechtigten für die Studie gewonnen 
werden,  die zwischen 1988 und 1998 an einem Kawasaki Syndrom erkrankt waren. 
Bei allen Kindern war mindestens eine koronarangiographische Kontrolle im Verlauf 
vorhanden. Als Kontrollgruppe dienten 17 gesunde Kinder, deren Alter und Ge-
schlecht denen der erkrankten Kinder entsprachen.  
Patienten und Probanden wurden echokardiographisch einschließlich mittels MDE 
untersucht. Danach fand ein ergometrischer Belastungstest in halb-liegender Positi-
on (Ergoline™, Bitz, Deutschland) bis 1,5 W/kg Körpergewicht für mindestens 5 Mi-
nuten statt. Ab der 5. Minute, wurde MDE unter Belastung bei einer stabilen Herz-
frequenz durchgeführt. Nach abgeschlossener Bildakquisition, die Kinder wurden 
über einen Zeitraum von ca. 30 Minuten klinisch beobachtet und dann entlassen. 
Tabelle 16 zeigt die demographischen Charakteristika der 17 Studienpatienten. Das 
Alter der Patienten lag zwischen 5 und 23 Jahren und war im Mittel 11 Jahr. Das 
Zeitintervall zwischen dem dokumentierten akuten Kawasaki-Syndrom und der E-
chokardiographie lag  bei 10,6 ± 5,1 Jahre.  
Eine 1-Gefäßerkrankung wurde bei 4 Patienten festgestellt, eine 2-Gefäßerkrankung 
bei 8 Patienten und 5 Patienten hatten eine 3-Gefäßerkrankung. Die koronarangi-
ographischen Läsionen wurden nach den aktuellen Richtlinien klassifiziert als: Dila-
tation oder kleines Aneurysma (Durchmesser vergrößert auf 3-4 mm), als mittelgro-
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ßes („non-giant“) Aneurysma (mit einem Durchmesser zwischen 4-8 mm) und als 
großes („giant“) Aneurysma ( Durchmesser größer als 8 mm). Koronare Stenosen 
wurden definiert als eine Reduktion des Gefäßdiameters um mehr als 40%.  
Im Verlauf wurden insgesamt 22 Koronararterien ohne Aneurysma oder Stenose 
gefunden. 20 Koronararterien wiesen ein dauerhaftes Aneurysma auf, wovon 9 eine 
aneurysma - assoziierte nicht hochgradige (< 75%) Stenose zeigten. Eine hochgra-
dige Stenose (≥ 75%) in der rechten Koronararterie musste bei einer weiblichen Pa-
tientin wurde zu einem späteren Zeitpunkt mit einem Bypass versorgt. Ein Patient 
bot einen funktionellen LAD Verschluss unmittelbar distal von einem großen Aneu-
rysma. Bei diesem Patienten wurde das hypokinetische Septum durch einen großen 
kollateralen Umgehungskreislauf von Ramus circumflexus und der rechten Koronar-
arterie versorgt.  Die angiographischen Ergebnisse sind in Tabelle 16 zusammenge-
fasst. 
Die 2-dimensionale Echokardiographie zeigt keine Wandbewegungsstörungen au-
ßer für den oben genannten Patienten mit einer Hypokinesie des distalen ventrikulä-
ren Septum. M-Modus und PW-Doppler Messungen zeigten normale Ergebnisse  
bei allen Studienpatienten.  
Nur Segmente mit guter echokardiographischer Schallqualität wurden für die MDE 
Datenanalyse verwendet. Longitudinal wurden 250 LV- und 49 RV Segmente aus-
gewertet, jeweils in Ruhe und unter Belastung ( 61% LV-  und 48 % RV Abdeckung). 
Für die radiale LV-Funktion wurde für jeden Patienten mindestens ein Segment aus-
gewertet.  Die Wandeinteilung der 250 LV Segmente war: Septum 94 (37,6%), late-
rale Wand 42 (16,8%), inferiore Wand 77 (30,8%) und anteriore Wand 37 Segmente 
(14,8%). Die Zahl der verfügbaren Segmente differierten nicht zwischen Patienten 
(119 LV Segmenten longitudinal,  7 Segmente pro Patient) und der Kontrollgruppe. 
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Primärer Koronarbefund  Langzeitverlauf 
1 9 Jahre, 
weiblich 
LAD: 1 großes Aneurysma  
CX:   1 mittelgroßes Aneurysma 
 
LAD: 1 verbleibendes Aneurysma und Stenose 
CX:   1 mittelgroßes Aneurysma 
2 5 Jahre, 
weiblich 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 mittelgroßes Aneurysma 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 mittelgroßes Aneurysma 
3 10 Jahre, 
männlich 
LAD:  große Aneurysmata 
CX:    große Aneurysmata 
RCA:  mittelgroße Aneurysmata 
LAD:  mittelgroßes Aneurysma  
CX:    mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  mittelgroßes Aneurysma 
4 9 Jahre, 
männlich 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
 
5 19 Jahre, 
weiblich 
LAD:   große Aneurysmata 
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 großes Aneurysma und Stenose 
LAD:  großes Aneurysma 
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  versorgt mit Mammaria-Bypass 
6 18 Jahre, 
männlich 
LAD:  große Aneurysmata 
CX:    1 großes Aneurysma 
LAD:  großes Aneurysma 
CX:    1 großes Aneurysma 
7 12 Jahre, 
männlich 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
 
8 16 Jahre, 
männlich 
LAD:  kollateralisierter Verschluss 
CX:    1 großes Aneurysma 
RCA:  große Aneurysmata 
LAD:  kollateralisierter Verschluss 
CX:    großes Aneurysma 
RCA:  großes Aneurysma 
9 11 Jahre, 
männlich 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
 
10 7 Jahre, 
männlich 
LAD:  1 großes Aneurysma 
 
 
LAD:  verbleibendes Aneurysma und Stenose 
11 16 Jahre, 
weiblich 
LAD:  große Aneurysmata  
RCA:  mittelgroße Aneurysmata 
LAD:  großes Aneurysma  
RCA:  mittelgroßes Aneurysma 
12 6 Jahre, 
weiblich 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 mittelgroßes Aneurysma 
           kein Aneurysma mehr 
13 23 Jahre, 
männlich 
LAD:  große Aneurysmata 
CX:    große Aneurysmata 
RCA:  große Aneurysmata 
LAD:  verbleibendes Aneurysma und Stenose 
CX:    verbleibendes Aneurysma und Stenose 
RCA:  verbleibendes Aneurysma und Stenose 
14 20 Jahre, 
männlich 
LAD:  große Aneurysmata 
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  große Aneurysmata 
LAD:  verbleibendes Aneurysma und Stenose 
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  verbleibendes Aneurysma und Stenose 
15 9 Jahre, 
weiblich 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 mittelgroßes Aneurysma 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 mittelgroßes Aneurysma 
16 14 Jahre, 
männlich 
LAD:  große Aneurysmata 
CX:    1 großes Aneurysma 
RCA:  große Aneurysmata 
LAD:  verbleibendes Aneurysma und Stenose 
CX:    1 großes Aneurysma 
RCA:  verbleibendes Aneurysma und Stenose 
17 5 Jahre, 
weiblich 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 mittelgroßes Aneurysma 
LAD:  1 mittelgroßes Aneurysma  
CX:    1 mittelgroßes Aneurysma 
RCA:  1 mittelgroßes Aneurysma 
 
Studienergebnisse                                                                                                                    82 
 
 
Die  Variabillität der Beobachtung wurde gemessen indem 3 Patienten und 2 gesun-
de Probanden an 2 unterschiedlichen Terminen untersucht wurden. Wie in Tabelle 
17 gezeigt wird, ist die Interobserver Variabilität hoch für die LV radiale Funktion, 
sowie für die RV Funktion. Diese Daten wurden für weitere Auswertungen ausge-
schlossen. Im Gegensatz dazu erwiesen sich die segmentalen Parameter der  
 
Tabelle 17.   Variabilität der MDE/SRI Messungen unter körperlicher Belastung 
 
longitudinalen LV Funktion in Ruhe und unter Belastung als stabil. Die Koronarmor-
phologie hatte keinen Einfluss auf die Variabilität der Messungen, die nur mit der 
Segmentlokalisation und die Belastungsphase assoziiert war.  
Alle Patienten zeigten keinerlei Symptome oder Wandbewegungsstörungen unter 
Belastung. Die MDE/SRI Parameter sind in der Tabelle 18 zusammengefasst. Für 
die longitudinale segmentale LV Funktion wurden keine signifikante Differenzen im 
Hinblick auf maximale systolische Strain Rate (SR) und maximalen Strain (ε) zwi-
schen Patienten und gesunden Probanden gefunden.  
 
Variabilität der Messungen 
 































3 ± 3 
 
3 ± 3 
 
5 ± 3 
 
9 ± 9 
 
6 ± 4 
 




0,21 ± 0,15 
 
0,28 ± 0,17 
 
0,31 ± 0,19 
 
0,71 ± 1,02 
 
0,34 ± 0,18 
 




9 ± 8 
 
9 ± 7 
 
10 ± 8 
 
14 ± 10 
 
10 ± 8  
 




8 ± 6 
 
9 ± 8 
 
10 ± 8 
 
16 ± 10 
 
10 ± 8 
 
16 ± 12 
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Unter Belastung stieg die maximale systolische SR in allen untersuchten Untergrup-
pen an, während ε sich nicht signifikant veränderte. Es wurde kein gehäuftes Auftre-
ten der post-systolischen Verkürzung (PSS) als Ischämiezeichen unter Belastung 
(Skulstad et al., 2002, Voigt, Lindenmaier et al., 2003) festgestellt. Die maximalen 
systolischen Geschwindigkeiten VS der basalen und mittleren Wand-Segmente zeig-
te einen signifikanten Anstieg unter Belastung in allen Gruppen (Tabelle 18).  
 
Tabelle 18.  MDE/SRI Messungen (* p < 0,05 Absolutwertsteigerung vs. Ruhe , † p < 0,05 Abso-
lutwertsenkung vs. Ruhe) 










































± 1.00 * 
 
-1.78 
 ± 0.83 
 
-1.97 
















-22 ± 9 
 




-23 ± 8 
 
-23 ± 8 
 
-25 ± 8 
 
-25 ± 6 
 







39 ± 19 
53 ± 15 
39 ± 16 
24 ± 15 
 
65 ± 34 * 
80 ± 31 * 
63 ± 33 * 
48 ± 30 * 
 
43 ± 30 
46 ± 27 
53 ± 34 
31 ± 27 
 
57 ± 43 * 
61 ± 40 * 
58 ± 35 
50 ± 56 
 
41 ± 23 
44 ± 18 
43 ± 25 
31 ± 29 
 
70 ± 41 * 
81 ± 41 * 
70 ± 35 * 
50 ± 45 
 
32 ± 25 
47 ± 18 
28 ± 21 
14 ± 24 
 
47 ± 37 * 
64 ± 32 * 
53 ± 28 * 






   
  -90 ±35 
-114 ±20 
  -93 ±30 
  -64 ±35 
 
-111 ±45 * 
-138 ±31 * 
-120 ±35 * 







  -93 ±58 * 
  -98 ±53 
-102 ±56* 
  -75 ±69 
   
  -86 ±31 
-101 ±28 
  -91 ±26 
  -64 ±26 
 
-108 ±59 * 
-129 ±46 * 
-111 ±60 * 







-59 ±56 † 
-88 ±31 † 
-57 ±57 † 
-21 ±66 † 
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Abbildung 33:  Beispiel (9 J., weiblich). Links: Angiographie der linken Kranzarterie nach Kawasaki 
Syndrom (90° LAO, 2 LAD Aneurysma – gepunktete Pfeile - , 1 CX Aneurysma, eine LAD Stenosie-
rung – voller Pfeil - zwischen LAD-Aneurysmata). Rechts: Myokardgeschwindigkeitsprofile im Sep-
tum (basal: blau, Mitte: rot, apikal: grün) in Ruhe (oben) und bei Belastung (unten). Die Messskala 
soll beachtet werden (Ruhe: -0,1 m/s – 0,05 m/s, Belastung: -0,6 – 0,6 m/s). VE sinkt unter Belas-
tung in allen Segmenten.  
Die frühdiastolischen Geschwindigkeiten VE zeigten einen signifikanten Anstieg im 
absoluten Wert unter Belastung in nahezu allen Segmenten, außer in denen, die 
eine Stenose aufwiesen (Abb. 33). In der Tat fand sich für Myokardsegmente mit 
aneurysma-assoziierten Stenosen der zuführenden Gefäße ein signifikanter Abfall 
der maximalen diastolischen Geschwindigkeiten unter Belastung (Abb. 34). Dieses 
Ergebnis war ungeachtet von der Lokalisation in der basalen, mittleren oder apikalen 
Region. Bei der ROC Analyse zur Prädiktion einer Koronarstenose zeigten Absolut-
werte von VE < 90 mm/s unter Belastung eine Stenose der zuführenden koronaren 
Arterien mit eine Sensitivität von 75 % und einer Spezifität von 64% an. Dies ergab 
eine unter ROC Kurve (AUC) von 0,743 (p < 0,001, 95% Konfidenzintervall von 
0,641 zu 0,845, Abb. 35). Ähnlich zeigt ein Abfall in dem absoluten Wert von VE un-
ter Belastung eine koronare Stenose mit einer Sensitivität von 60% und einer Spezi-
fität von 71% voraus (p<0,001, AUC 0,742, 95% Konfidenzintervall von 0,621 zu 
0,863 – Abb. 34).  
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Abbildung 34:  Box und Whisker Diagramme der VE (links) und der VE Variation Ruhe-Belastung 
(rechts). In der Untergruppe LV Segmente versorgt von Koronararterien mit aneurysma-assoziierten 
Stenosen zeigen sich signifikant (* p < 0.05) niedrigere Belastung VE und eine negative VE Variation 
im vergleich zu den restlichen Segmenten. 
Abbildung 35:  ROC Diagramme für die Voraussage von aneurysma-assoziierten Stenosen der 
zuführenden Koronararterien der VE (links) und der VE Variation Ruhe-Belastung (rechts). Beide 







Fazit: Belastung MDE ermöglichte durch Aufdeckung einer regionalen Relaxati-
onsstörung eine nichtinvasive Prädiktion der residualen Koronarstenosen bei Kin-
dern und Jugendlichen im Langzeitverlauf nach Kawasaki Syndrom. 
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4.2.4.2. Beurteilung der Myokardfunktion nach operativer Korrektur der 
Transposition großer Arterien durch Vorhofumkehr 
 
Vor 1990 wurden die meisten Kinder mit angeborener Transposition der großen Ar-
terien (TGA) in den ersten Lebensjahren einer Vorhofumkehroperation nach  
Mustard oder nach Senning Technik unterzogen (Mustard et al., 1964, Senning et 
al., 1959). Mittlerweile haben die meisten Patienten das Erwachsenenalter erreicht 
und entwickelten eine Dysfunktion des systemischen RV in 10–30% der Fälle (Roos-
Hesselink et al, Moons et al., 2004). Das Auftreten einer klinisch manifesten Herzin-
suffizienz war signifikant assoziiert mit plötzlichem Herztod, insbesondere unter kör-
perlicher Belastung (Kammeraad et al, 2004). Ein operatives Verfahren in 2 Sitzun-
gen (zunächst Vorhofumkehr, dann später Re-Orientierung der großen Arterien)  
wurde vorgeschlagen (Cochrane et al., 1993, Van Son et al., 1996), aber die Mortali-
tät nach der zweiten Operation und ihre Langzeitergebnisse waren enttäuschend 
(Mavroudis et al., 2000, Poirier et al., 2004). Überraschenderweise versagte der LV 
unter der neuen hämodynamischen Bedingungen als Systemventrikel häufig, auch 
nach vorausgegangener Präkonditionierung durch eine Bandligatur der Lungenarte-
rie. 2003 beschrieben Gorenflo et al. auf Myokardbiopsien morphologische Verände-
rungen des LV nach Vorhofumkehr für TGA, die zum Teil die Inkapazität des LV, 
den systemischen Kreislauf zu bedienen, erklären können.  
Ziel unserer Studie war es, die regionale und globale Myokardfunktion des subaorta-
len (systemischen, SysV) und subpulmonalen (PulV) Ventrikels mittels MDE/SRI in 
Ruhe und unter körperlicher Belastung bei Patienten im Langzeitverlauf nach Vor-
hofumkehroperation für TGA zu untersuchen.   
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Die Studienpopulation bestand aus 24 Patienten im Alter von 12-33 Jahren, die in 
den ersten 2 Lebensjahren einer  Senning oder Mustard Operation zur Korrektur der 
TGA ohne Bandligatur der Lungenarterie zwischen 1970 und 1993 unterzogen wur-
den. Kein Patient wurde re-operiert für Baffle - Rekonstruktion oder arterielle Um-
kehroperation. 10 gesunde Individuen im Alter von 23 ± 4 Jahre, darunter 8 männli-
che Probanden, bildeten die  Vergleichsgruppe. Die klinischen Daten der TGA Pati-
enten sowie die letzten invasiven Messungen, die maximal 2 Jahre zurück lagen 
sind in der Tabelle 19 dargestellt. 
 
Tabelle 19.  TGA Patienten: klinische Daten und invasive Messungen  
TGA   
Alle TGA 
(n = 24) 
NYHA I 
(n = 10) 
NYHA II 
(n = 11) 
NYHA III 
(n = 3) 
Alter (Jahre) 20 ± 6 18,6 ± 5,8 22,1 ± 5,5 16,7 ± 7,2 
Männliches Geschlecht 18 (75%) 7 (70%) 9 (82%) 2 (67%) 
Operation:   - Mustard 








 2 (67%) 
Komplexe TGA 7 (29%) 2 (20%) 2 (18%) 3 (100%) *† 
Herzindex (l/min/m²) 2,9 ± 0,8 3,2 ± 0,9 2,8 ± 0,8 2,3 ± 0,2 
Lungenkapillardruck (mm Hg) 14 ± 7 13 ± 4 11 ± 2 29 ± 5 *† 
Systolischer Lungenarteriendruck (mm Hg) 27 ± 11 26 ± 9 22 ± 8 44 ± 12 *† 
Diastolischer Lungenarteriendruck (mm Hg) 11 ± 7 9 ± 4 10 ± 5 21 ± 5 *† 










3 (100%) *† 
2 
1 
ACE Hemmer 6 (25%) 1 (10%) 2 (18%) 3 (100%) *† 
 
Die Belastungstoleranz wurde mittels Einteilung in NYHA (New York Heart Associa-
tion) Klassen ermittelt. Eine Fahradergometrie in halb-liegender Position (Ergoline 
GmbH, Bitz, Germany) mit 1- und 2 W/kg Körpergewicht (5 Minuten pro Belastungs-
Studienergebnisse                                                                                                                    88 
 
 
Abbildung 36:   
 
Beispiel zur echokardiographischen 
Datenakquisition bei einem TGA 
Patienten: 
 
Beginnend vom apikalen 4-Kammer-
Blick (oben) werden separat die freie 
Wand des anatomischen RV (links 
unten), das Septum  (Mitte unten) 
und die laterale Wand des anatomi-
schen LV (rechts unten) mit hoher 
Bilderrate (180-199 Bilder/s) gescant 
und als Farb MDE Cineloops digital 
gespeichert.  
 
Die longitudinale Myokardfunktion 
wurde analysiert off-line in jeweils 3 
Segmenten für jede Wand (1: basal, 
2: Mitte, 3: apikal – unten) mit einem 
Offset von 10 mm. 
stufe) wurde bei allen Studienteilnehmern angestrebt. Ab der 3. Minute jeder Belas-
tungsstufe wurde MDE bei einer stabilen Herzfrequenz durchgeführt. Patienten wur-
den 30 Minuten nach Beendigung des Belastungstestes klinisch  beobachtet und 
dann entlassen. MDE wurde nur longitudinal aus apikalem 4-Kammer-Blick durchge-
führt. Das Septum, die freie anatomische RV Wand und die laterale anatomische LV 




Kein TGA Patient wies eine Baffle Obstruktion auf. Die Druckgradienten über die 
Pulmonalklappe lagen bei allen Patienten im Normbereich (mittlerer Gradient von 
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4,4 ± 2,8 mm Hg). Dieser Befund schließt eine Pulmonalklappenstenose aus. Der 
einzige signifikant Unterschied zwischen Mustard- und Senning Patienten war eine 
niedrige mitrale A Geschwindigkeit in der Mustard Gruppe (37 ± 11 vs. 57 ± 19 cm/s, 
p = 0,006). Echokardiographische Daten der TGA Patienten sind in der Tabelle 2o 
gezeigt. Die gesunde Vergleichsgruppe wies keinen pathologischen echokardi-
ographischen Befund aus.  
 
Tabelle 20.  TGA Patienten: echokardiographische Messungen (* p < 0.05 vs. NYHA I, † p < 0.05 





(n = 24) 
NYHA I 
(n = 10) 
NYHA II 
(n = 11) 
NYHA III 
(n = 3) 
RV enddiastolischer Diameter (mm) 51 ± 7 50 ± 8 50 ± 5 55 ± 13 
RV Wanddicke (mm) 10,9 ± 2,5 11± 2,7 11,1 ± 2,6 9,8 ± 1,0 
















Trikuspidale E (cm/s) 91 ± 23 94 ± 26 82 ± 19 108 ± 15 
Trikuspidale A (cm/s) 50 ± 26 64 ± 29 45 ± 18 25 ± 6*† 
Trikuspidaler E/A Quotient 2,3 ± 1,4 1,8 ± 0,9 2,2 ± 1,3 4,5 ± 0,9*† 
Trikuspidale VP (cm/s) 61 ± 17 70 ± 17 56 ± 13 35 ± 10*† 
LV enddiastolischer Diameter (mm) 38 ± 5 38 ± 4 39 ± 6 35 ± 4 
LV laterale Wanddicke (mm) 8,3 ± 1,4 8,2 ± 1,2 8,4 ± 1,8 8,1 ± 0,5 
Septumdicke (mm) 10,0 ± 1,6 9,6 ± 1,6 10,5 ± 1,8 9,6 ± 1,4 
LV Masse Index (g/m²) 67 ± 25 64 ± 25 71 ± 27 58 ± 30 
LV M-Modus EF (%) 67 ± 14 73 ± 15 66 ± 13 55 ± 10 
LV 2-dimensionale EF (%) 63 ± 8 65 ± 8 62 ± 6 64 ± 14 
Mitrale E (cm/s) 96 ± 23 101 ± 20 94 ± 27 88 ± 22 
Mitrale A (cm/s) 46 ± 18 42 ± 15 49 ± 17 50 ± 32 
Mitraler E/A Quotient 2,4 ± 1,0 2,8 ± 1,3 2,1 ± 0,8 2,2 ± 1,0 
Mitrale VP (cm/s) 69 ± 28 72 ± 29 62 ± 28 92 ± 18 
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Patienten in der NYHA Klasse III zeigten ein typisch “restriktives” Trikuspidalprofil 
mit einem hohen E/A Verhältnis (4,5 ± 0,9) und niedriger A Geschwindigkeit (25 ± 6 
cm/s) im Vergleich zu NYHA I (E/A: 1,8 ± 0,9, A: 64 ± 29 cm/s) und NYHA II (E/A: 
2,2 ± 1,3, A: 45 ± 18 cm/s) Untergruppen (p < 0,05). Ein anderes Zeichen einer dias-
tolischen Dysfunktion des systemischen Ventrikels bei NYHA III Patienten war die 
niedrige VP des Trikuspidaleinstroms (35 ± 10 cm/s vs. 70 ± 17 cm/s für NYHA I und 
56 ± 13 cm/s für NYHA II, p < 0,05). Weder der Diameter noch die EF beider Ventri-
kel oder die Mitraleinstromparameter wiesen eine signifikante Beziehung zur NYHA 
Klasse auf.  
20 aus 24 TGA Patienten beendeten die 1 W/kg Stufe, wobei 4 Patienten (2: NYHA 
I, 2: NYHA II) brachen den Stresstest ab, weil sie in halb-liegender Position schlecht 
treten konnten. Bei 2 W/kg, 5 weitere Patienten (2: NYHA III, 2: NYHA II und 1: NY-
HA I) brachen die Belastung wegen Dyspnoe und peripherer Erschöpfung ab. Alle 
TGA Patienten, einschließlich die Schrittmacherträger wiesen Sinusrhythmus wäh-
ren der gesamten Untersuchung auf. Das Herzfrequenz- und Blutdruckverhalten 
während ergometrischer Belastung war normal (Tabelle 21). 
Die Durchführbarkeit der MDE Bildakquisition in Ruhe war 100% für alle Zielseg-
mente. Bei 1 W/kg betrug sie 97%für Septum und den anatomischen RV bzw. 100% 
für anatomischen LV. Bei 2 W/kg MDE konnte für 100% der Septa und jeweils für  
87% der RV- und LV Wände durchgeführt werden. 
Für jede Wand wurden die Myokardspitzengeschwindigkeiten VS, VE, VA als 
Höchstwerte der basalen Segmente angegeben. Dahingegen konnten Deformati-
onsparameter ε und SR, die keinen baso-apikalen Unterschiede grundsätzlich auf-
weisen, als Mittelwerte zwischen den 3 Wandsegmenten gemittelt werden. Vergli-
chen wurden jeweils SysV und PulV zwischen TGA Patienten und gesunden Pro-
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banden, in Ruhe und unter Belastung. Die Ergebnisse der longitudinalen MDE- (VS, 
VE, VA) und SRI (ε, SR) Messungen  sind in der Tabelle 21 zusammengefasst und 
graphisch in Abb. 37 für SysV und Abb. 38 für PulV dargestellt. 
 
Tabelle 21.  MDE/SRI Messungen der TGA Patienten und gesunden Probanden: (* p < 0,05 vs. 









Blutdruck syst./diast.  
(mmHg)  
 
  10 
  76 ± 15 
111±11/  
  70±3 
 
     10 
  105 ± 13 †  
  121±8 /  
   72±6 
    
  10   
 131 ± 15 †‡ 
 151±7 † /  
   77±9  
    
 24 
 65 ± 10 * 
122±11 /  
   73±3 
    
  20 
  99 ± 17 *† 
136±11 /  
  72±7 
    
  15 
 125 ± 17 †‡ 






 -83 ± 34 
 -72 ± 10 
 -78 ± 29 
 
-133 ± 24 † 
-113 ± 15 † 
-133 ± 37 † 
 
-180 ± 43 †‡ 
-148 ± 39 †‡ 
-173 ± 55 † 
 
 -47 ± 23 * 
 -59 ± 24 
 -78 ± 38 
 
 -47 ± 29 * 
 -53 ± 16 * 
 -73 ± 23 * 
 
 -73 ± 35 *†‡ 
 -67 ± 31 * 






 -29 ± 19 
 -36 ± 14 
 -57 ± 24 
 
 -56 ± 28 † 
 -59 ± 20 † 
 -96 ± 32 † 
 
-104 ± 84 † 
  -63 ± 21 † 
-132 ± 59 † 
 
 -19 ± 9 * 
 -15 ± 8 * 
 -15 ± 11 * 
 
 -23 ± 25 * 
 -24 ± 16 * 
 -33 ± 25 * 
 
 -42 ± 25 *† 
 -51 ± 34 †‡ 






  87 ± 44 
  64 ± 17 
  71 ± 22 
 
 116 ± 40 
   77 ± 28 
 104 ±33 † 
 
140 ± 39 † 
  94 ± 29 † 
124 ± 65 † 
 
  46 ± 27 * 
  34 ± 13 * 
  67 ± 27 
 
  41 ± 31 * 
  34 ± 21 * 
  79 ± 44 
 
  60 ± 37 * 
  62 ± 28 *†‡ 






 -14 ± 3 
 -23 ± 5 
 -28 ± 7 
 
 -18 ± 5 
 -24 ± 5 
 -34 ± 9 
 
 -19 ± 4 † 
 -28 ± 5 
 -38 ± 14 
 
 -15 ± 6 
 -20 ± 6 
 -17 ± 5 * 
 
 -10± 4 *† 
 -19 ± 7 
 -16 ± 5 * 
 
 -15± 4 *‡ 
 -21 ± 7 * 
 -18 ± 5 * 





-2.00 ± 0.91 
-1.35 ± 0.52 
-2.25 ± 0.81 
 
-1.91 ± 0.36 
-1.82 ± 0.49† 
-2.04 ± 0.41 
 
-2.04 ± 0.39 
-2.32 ± 0.62 † 
-2.52 ± 1.33 
 
-1.26 ± 0.58* 
-1.57 ± 0.62 
-1.50 ± 0.64* 
 
-1.84± 0.65 † 
-1.74 ± 0.67 
-1.74 ± 0.77 
 
-2.22 ± 0.29 †‡ 
-2.50 ± 0.49 †‡ 
-2.64 ± 0.69 †‡ 
 
Das physiologische Verhalten der MDE Parameter unter submaximaler Belastung 
bestand aus einem deutlichen Anstieg der systolischen und diastolischen Ge-
schwindigkeiten gegenüber den Ruhewerten, wie in der Probandengruppe (> 100% 
bei 2 W/kg, Septum mehr als LV und RV). Die Deformationsparameter ε und SR 
zeigten auch eine zunehmende Tendenz bei 2 W/kg, jedoch nicht immer signifikant. 
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Abbildung 37:  Box und Whisker Diagramme der MDE/SRI Messungen des systemischen Ventrikels: 
ε (oben links), systolische SR (oben rechts), VE (unten links) und VA (unten rechts).  
p < 0.05: * TGA vs. Probanden bei gleicher Belastungsstufe, § vs. Ruhewerte, bzw. # vs. 1 W/kg inner-
halb gleicher Untergruppe. 
Die Ruhewerte im SysV für SR, VS, VE und VA waren signifikant niedriger bei TGA 
Patienten als in der Kontrollgruppe. Im PulV, ε, SR and VA hatten niedrige Ruhewer-
te in der TGA Gruppe, während VE und VS lagen im Normbereich.  
TGA Patienten wiesen bei jeder Belastungsstufe  niedrigere ε Werte als die Proban-
den auf. Dennoch trat eine typische Ischämiereaktion, die als pathologische post-
systolische Verkürzung (Skulstad et al., 2002, Voigt, Lindenmaier et al., 2003) zu 
erkennen ist, nicht auf. Trotz niedriger Ruhewerte zeigte SR  ein Steigerungspoten-
tial unter Belastung und erreichte in der TGA Gruppe bei 2 W/kg für beide Ventrikel 
Werte vergleichbar mit der Kontrollgruppe.  
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Abbildung 38:  Box und Whisker Diagramme der MDE/SRI Messungen des subpulmonalen Ventrikels: ε 
(oben links), systolische SR (oben rechts), VE (unten links) und VA (unten rechts). p < 0.05: * TGA vs. Pro-
banden bei gleicher Belastungsstufe, § vs. Ruhewerte, bzw. # vs. 1 W/kg innerhalb gleicher Untergruppe. 
In Gegensatz zu SysV, VS war nicht signifikant unterschiedlich im PulV unter Belas-
tung zwischen Patienten und Probanden. Der auffälligste Unterschied zwischenTGA 
Patienten und Probanden wurde für VE gefunden, welche unter Belastung im SysV 
geringfügig stieg und blieb praktisch konstant bis 2 W/kg in Septum and PulV. VA 
stieg zwar bei TGA Patienten bis 2 W/kg in allen Wänden, blieb aber bei jeder Be-
lastungsstufe deutlich unter den Werten der Kontrollgruppe. 
  
 
Fazit: eine drastisch verminderte Relaxationsreserve unter Belastung insbesondere 
im subpulmonalen Ventrikel wurde als typisches Merkmal der Myokarddysfunktion 
bei TGA Patienten nach Vorhofumkehroperation identifiziert. 
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5.            Klinische Bedeutung und Perspektiven 
 
5.1.  Nichtinvasive Einschätzung des linksventrikulären Füllungsdrucks: 
praktische Vorgehensweise 
 
Stand der Kenntnisse 
 
Eine nichtinvasive und reproduzierbare Einschätzung des LV diastolischen Drucks  
ist ein wichtiges klinisches Ziel im kardiologischen Alltag, denn ein erhöhter Fül-
lungsdruck ein fortgeschrittenes  Stadium der zugrundliegenden Herzerkrankung 
signalisiert und darüber hinaus signifikant mit einem gehäuftem Auftreten klinischer 
Dekompensationen und mit eingeschränkter funktioneller und vitaler Prognose as-
soziiert ist (Gianuzzi et al., 1996, Pinamonti et al.,1997, Moller J, Sondergaard E, 
Poulsen et al., 2000). In vielen Studien, von denen die wichtigsten unten angeführt 
sind, wurde die Wertigkeit veschiedener MDE- und konventioneller Doppler Parame-
ter als Surrogat für LVEDP, LVprä-AP oder den Lungenkapillardruck evaluiert. Trotz 
anwesender Datenlage vermisst werden noch aus klinischer Sicht: (1) methodische 
umfassende Studien, die nicht nur einen einzigen Parameter validisieren, sondern 
mehrere Parameter in relevanten Patientenkollektiven gegeneinander vergleichen, 
und (2) longitudinale Studien mit prognostischer Aussage. 
 
Kombinierte pulmonalvenöse- und mitrale Dopplermessung: ∆PVR-A 
Bereits 1993 wurde von Rossvoll und Hatle eine Beziehung zwischen LVprä-AP, der 
dem mittleren atrialen Druck vor der Vorhofsystole gleicht, und der unterschiedlichen 
Dauer von ∆PVR-A, der Zeit zwischen dem retrograden Fluss in den Pulmonalvenen 
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und der A-Welle des Mitralprofils, beschrieben und in den nachfolgenden Jahren von 
weiteren Autoren bestätigt (Appleton et al., 1993, Brunazzi et al., 1994, Kimura et 
al., 2001,). ∆PVR-A wurde eine wichtige Rolle bei Patienten zugeschrieben, die sich 
bei noch normaler systolischer Funktion  in einem frühen Stadium der diastolischen 
Dysfunktion befinden, bei denen also das Verhältnis E/A < 1 beträgt. In diesen Fäl-
len kann ∆PVR-A zur Detektion von erhöhten LVEDP Werten herangezogen werden, 
wie 2001 von Kimura et al. bei simultaner Messung von LVEDP und ∆PVR-A unter 
Anwendung von Millar Kathetern gezeigt wurde. 
 
A-Welle unter Valsalva Manöver 
Eine weitere Methode der nichtinvasiven Beurteilung von erhöhten enddiastolischen 
Füllungsdrücken bei diastolischer Funktionsstörung wurde von Schwammenthal be-
schrieben, nachdem man eine Korrelation zwischen dem Anstieg der Geschwindig-
keit der A-Welle während des Valsalva-Maneuvers und dem LVEDP gefunden hatte 
(Schwammenthal, Popescu et al., 2000). Allerdings konnte diese Korrelation seit-
dem in keiner späteren Studie bestätigt werden.  
 
Frühdiastolische Mitralflusspropagationsgeschwindigkeit:  VP 
Signifikante Beziehungen zwischen VP und dem Lungenkapillardruck sowie der Zeit-
konstante der Relaxation τ wurden in mehreren Studien gefunden (Takatsuji et al, 
1996, Firstenberg et al., 2000). Im Vergleich zu klassischen Doppler Einstrompara-
metern ist dies von der Vorlast und von der LV Pumpfunktion weniger abhängig 
(Garcia et al., 2000). Insbesondere das Verhältnis E/VP erwies sich als gutes Korre-
lat des Füllungsdrucks und zeigte bei Patienten nach Myokardinfarkt eine prognosti-
sche Bedeutung (Moller J, Sondergaard E, Seward J et al., 2000). 





Als einfacher durchführbar im Vergleich zu ∆PVR-A erwies sich die Untersuchung 
des Mitralrings in MDE-Technik (Ommen et al., 2000; Nagueh et al., 2001; Sohn et 
al., 1999; Kim, Sohn et al., 2000; Farias et al., 1999). Bei der klinischen Studie mit 
hochempfindlichen Mikromanometer-Kathetern von Sohn et al. fiel auf, dass E’ mit 
der Zeitkonstante der Relaxation τ korreliert. Die frühe Spitzengeschwindigkeit des 
mitralen Annulus E’ ist bei erhöhtem LVEDP zwar verringert (Ommen et al., 2000; 
Nagueh et al., 2001), jedoch ist bei gleichzeitiger diastolischer Relaxationsstörung 
die direkte Beziehung zu LVEDP nicht mehr gegeben (Nagueh et al., 2001). Eine 
weitere, allerdings noch nicht grundsätzlich akzeptierte Aussage dieser Studie ist die 
im Gegensatz zu konventionellen Dopplerparametern relative Unabhängigkeit von 
Vor- und Nachlast von E’. Weiterführende Studien bezüglich der MDE-Parameter 
zeigten eine Korrelation des Verhältnisses E/E’ mit dem LVprä-AP und dem Wedge-
Druck unabhängig der systolischen Funktion (Ommen et al., 2000, Sohn et al.,1999, 
Kim und Sohn et al., 2000, Shimizu et al., 1998, Garcia et al., 1998). Dies gilt unge-
achtet dem Ort der Messung (E’lat, E’sep), jedoch stellte sich die Aufzeichnungsquali-
tät von E’lat als besser heraus.  
 
Myokardialer Geschwindigkeitsgradient (MVG) 
Seit seiner Einführung 1991 durch McVeigh und Zerhouni ist die Rolle des frühdias-
tolischen myokardialen Geschwindigkeitsgradienten der posterobasalen Wand des 
linken Ventrikels aufgrund seiner relativen Unabhängigkeit der Parallelbewegung 
des Herzens und teilweise der Vorlast bezüglich der Bestimmung der Relaxation 
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allgemein akzeptiert. Jedoch ist die Korrelation zwischen MVG und dem LV Fül-
lungsdruck bislang nicht untersucht worden. 
 
Myokardiale Spitzenrelaxationszeit PRT 
Der Arbeitsgruppe von Oki et al. ist zum ersten Mal gelungen, durch die Messung 
von PRT den Zusammenhang zwischen linksventrikulärer Relaxation und Füllungs-
druck darzustellen (Oki,Tabata et al., 1998, Onose, Oki et al., 1999). Diese Autoren 
fanden eine signifikante Korrelation zwischen PRT und τ bei Patienten mit arterieller 
Hypertonie. Die Korrelation mit τ legte den Schluß nahe, dass PRT als Maß der Re-
laxationsstörung verwendet werden kann. Jedoch blieb das beschriebene Messver-
fahren für PRT (Doppler und Phonokardiogramm) zu kompliziert, um Einzug in den 
klinischen Alltag zu finden. 
 
Zusammenfassend gilt gegenwärtig als gesichert, dass: 
 
a) ein restriktives Mitralprofil (E/A > 1,5 und DT < 150 ms) höchstprädiktiv für einen 
hohen LV Füllungsdruck ist, aber die Stärke der Voraussage und vor allem die 
prognostische Bedeutung sinken, wenn die systolische LV Funktion normal ist.  
b) ∆PVR–A  ein gutes Korrelat für LVEDP liefert, einschließlich bei Patienten mit 
normaler systolischer Funktion. Demzufolge stellt ∆PVR-A einen unabhängigen 
kardialen Prädiktor der Vitalprognose dar. In der 2000 von Dini et al. veröffent-
lichten Studie wurde über eine 2-Jahres-Überlebensrate von 37% für ∆PVR-A > 
30 ms berichtet. 
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c) VP mit τ korreliert und weniger last- und EF - abhängig ist. E/VP kann den Lun-
genkapillardruck nichtinvasiv schätzen und hat nach Myokardinfarkt auch prog-
nostischen Wert. 
d) E/E’lat und E/E’sep die messtechnisch einfachste Möglichkeit darstellen, LVprä-AP 
zuverlässig zu schätzen, unabhängig von der systolischen LV Funktion oder dem 
Vorliegensein einer E-A Fusion. 
 
Hingegen ist es derzeit nicht klar, ob: 
 
a) der prädiktive Wert verschiedener Parameter auch bei vorliegender Störung der 
frühen Füllung mit E/A < 1 erhalten bleibt. Die kombinierten Indizen E/VP und 
E/E’ erscheinen dafür am meisten anfällig, ihre Aussagekraft zu verlieren. 
b) der prädiktive Wert von E/E’ von dem Vorliegensein einer koronaren Herzkrank-
heit mit lokalen Relaxationsstörungen betroffen ist. 
c) die echokardiographische Einschätzung des Füllungsdrucks bei allen Patienten 





In unserer Studie erfolgte zum ersten Mal die gleichzeitige Überprüfung aller bisher 
bekannten konventionellen Doppler- und MDE-Parameter bezüglich ihrer Wertigkeit 
zur nichtinvasiven Einschätzung von LV Füllungsdrücken. 
Es wurde ein nicht selektiertes Patientengut prospektiv untersucht, welches durch 
eine hohe Prävalenz von kardiovaskulären Risikofaktoren und einer koronaren 
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Abbildung 39:   
 
Beispiel für die Koexistenz eines 
abnormen Füllungsprofils (E/A < 1) 
mit erhöhten Füllungsdrücken bei 
einem männlichen Patienten mit 
arterieller Hypertonie und normaler 
systolischer LV Funktion. 
 
Oben: PW-Doppler des Mitra-
leinstroms mit E/A = 0,8, A-Dauer 
= 110 ms. 
 
Mitte: PW-Doppler der rechtsobe-
ren Lungenvene bei gleicher Herz-
frequenz: PVR Dauer = 180 ms. 
Somit ∆PVR-A = 70 ms.  
 
 
Unten:  Druckregistrierung im LV 
durchgeführt simultan mit der e-
chokardiographischer Untersu-
chung: LVEDP = 19 mm Hg. 
Herzkrankheit gekennzeichnet war. Obwohl ein restriktives Mitralprofil selten war (3 
aus 176 Patienten) und ca. 90% der Patienten eine EF > 55% aufwiesen, fanden 
sich pathologische Füllungsdrücke bei 72 Patienten (41%), definiert als LVEDP ≥15 
mm Hg und/oder LVprä-AP ≥ 8 mm Hg.  
Ein wichtiger Befund war, dass 26 aus 78 (33%) Patienten mit E/A < 1 erhöhte 
LVEDP und LVprä-AP-Werte hatten. Somit konnte bewiesen werden, dass die gängi-
ge didaktische Einteilung der Schweregrade der diastolischen Funktionsstörung 
(Abb. 3-5), wonach E/A < 1 noch keine diastolische Druckerhöhung signalisiert, die 
klinische Realität nicht widerspiegelt (Abb. 39). 
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In der Patientgruppe mit E/A < 1 zeigte ∆PVR-A eine gute Korrelation mit LVEDP 
und LVprä-AP, während andere konventionelle Doppler-Parameter, auch unter Valsal-
va-Maneuver, keinen Rückschluss auf die Füllungsdrücke zuließen. Bei diesen Pati-
enten eignen sich E’, MVG und die Indizen E/VP und E/E’ nicht zur nichtinvasiven 
Evaluierung von erhöhtem LVEDP. Der einzige MDE-Parameter, der einen signifi-
kanten Unterschied zwischen Subgruppen mit normalem und erhöhtem Füllungs-
druck zeigte,  war PRTlat , gemessen in dieser Studie erstmalig auf einem einzigen 
MDE Bild zwischen dem Schließungsartefakt der Aortenklappe und der Maximalge-
schwindigkeit E’. In Gegensatz zu früheren Arbeiten, ermöglichte diese von uns vor-
geschlagene Messtechnik eine kurze Messzeit und eine hohe Reproduzierbarkeit, 
was für die klinische Praxis bedeutsam ist. Nach unseren Daten empfiehlt sich, 
PRTlat bei fortgeschrittenen Stadien der Relaxationsstörung zu bestimmen, insbe-
sondere, wenn der Fluss in den Pulmonalvenen schwer zu detektieren ist. 
Die Befunde der Patientengruppe mit E/A < 1 lassen sich dadurch erklären, dass ein 
hoher LVEDP - als Parameter der Spätdiastole -  nicht zwangsläufig von Messgrö-
ßen der Frühdiastole (E, VP, DT, IVRT und die Mitralringgeschwindigkeiten E’lat, E’sep 
and E’radial , die ohnehin von der Relaxationsstörung selbst betroffen sind) prognosti-
ziert werden kann. Dahingegen wurde LVEDP zuverlässig als Dauerdifferenz von 
zwei anderen Ereignissen der Spätdiastole: PVR und A. Ähnliche Zusammenhänge 
wurden auch tierexperimentell von Nagueh et al. (2000) dargestellt. Sie beschrieben 
eine Verschlechterung der Korrelation zwischen dem transmitralen Druckgradienten 
und E’ in Anwesenheit einer pathologischen Zeitkonstante τ > 50 ms.  
Praktisch, die nach klinischen Kriterien relativ homogene Gruppe der Patienten mit 
E/A < 1 bestand aus 2 Subpopulationen: 52 Patienten mit Relaxationsstörung und 
normaler Compliance und  26 Patienten mit Relaxationsstörung und bereits patholo-
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gischer LV Compliance. Weitere Studien sind notwendig, um herausfinden ob in die-
ser letzten Subgruppe mit erhöhter Wandsteifigkeit bestimmte Therapiestrategien 
sinnvoll sind. 
 
Die Patientengruppe mit E/A ≥ 1 setzte sich aus 2 distinkten Untergruppen zusam-
men: Patienten mit einem “echt normalen” Dopplerprofil und Patienten mit „Pseudo-
normalisierung”. Die letzte Gruppe war älter und wies eine signifikant erhöhte Präva-
lenz von männlichem Geschlecht, Diabetes, Myokardinfarkt und reduzierter systoli-
scher Funktion. Diese Patienten hatten größere LV Diameter und niedrige diastoli-
sche Mitralringgeschwindigkeiten. Folgerichtig ermöglichten E/E’lat und E/VP die 
Prädiktion eines erhöhten LVEDP, waren aber diesbezüglich ∆PVR–A unterlegen.  
Longitudinale Messungen (E/E’lat , E/E’sep) korrelierten besser mit LVEDP und mit 
LVprä-AP als der Index E/E’radial. Dies galt wiederum nur im Gesamtkollektiv, wobei in 
der Gruppe mit EF > 55% longitudinale Indizen an Aussagekraft verloren, während 
E/E’radial nicht beeinflusst wurde.  
Eine der wichtigsten Erkenntnisse der Studie - die Abhängigkeit der diagnostischen 
Aussagekraft von E/E’lat von mitralem E/A Quotienten, d.h. vom Vorliegensein einer 
signifikanten Relaxationsstörung -  ist in der Abb. 24 dargestellt. E/E’lat erreicht einen 
mit dem von ∆PVR–A vergleichbaren prädiktiven Wert für LVEDP ≥ 15 mm Hg erst 
ab E/A > 1,2.  
Ein interessantes Ergebnis fand sich in Bezug auf den frühdiastolischen MVG. Alge-
braische Werte > -3 s-1 konnten LVEDP ≥ 15 mm Hg prognostizieren und somit die 
Pseudonormalisierung aufdecken. Es durfte nicht überraschen, dass MVG als früh-
diastolischer Parameter etwas besser mit LVprä-AP als mit LVEDP korrelierte. Inte-
ressanterweise, war die Korrelation mit dem Füllungsdruck besser bei Patienten mit 
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guter systolischer Funktion und E/A ≥ 1. Die Erklärung besteht darin, dass ein patho-
logischer MVG Relaxationsstörung bedeutet, die bei normalem E/A Verhältnis den 
Verdacht auf Pseudonormalisierung erwecken sollte. 
∆(E/A) unter Valsalva Manöver war allen anderen nichtinvasiven Indizen zur Prädik-
tion einer Pseudonormalisierung unterlegen. Wir führen diesen Aspekt nur zum Teil 
auf den nicht standardisierten Pressversuch zurück, denn auch bei optimaler Durch-
führung bleibt die individuelle Variabilität der tatsächlichen Vorlastsenkung beacht-
lich. 
 
Schlussfolgernd, der spätdiastolische Index ∆PVR–A ermöglichte die beste echokar-
diographische Einschätzung von LVEDP, unabhängig vom E/A Quotienten und von 
der systolischen LV Funktion. In dieser Studienpopulation mit einer hohen Prävalenz 
der koronaren Herzkrankheit und mit vorwiegend normaler systolischer LV Funktion, 
zeigten sich E/E’lat und E/VP nützlich, um eine Pseudonormalisierung des Mitra-
leinstroms aufzudecken. E/E’lat und E/VP konnten hingegen einen erhöhten Fül-
lungsdruck nicht zuverlässig voraussagen, wenn  E/A < 1. In dieser Situation kann 




Die invasiven und echokardiographischen Messungen wurden nicht gleichzeitig 
durchgeführt, sondern in einem Intervall von 3 ± 5 Stunden voneinander. Die Erklä-
rung bezieht sich auf die technischen Schwierigkeiten bei der transthorakalen Dopp-
lermessung in der Lungenvene, wofür die Linksseitenlage nahezu obligat ist. Dies 
lässt sich kaum während der Linksherzkatheteruntersuchung realisieren. Trotzdem 
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dürfte aufgrund sehr kurzer Latenz zwischen invasiven und echokardiographischen 
Messungen kein wesentlicher systematischer Fehler aufgetreten sein. Diese An-
nahme wird von den Ergebnissen von Palmieri et al. (2003) untermauert, die die 
Reproduzierbarkeit der echokardiographischen diastolischen LV Dopplerparameter 
bei 40 konsekutiven Patienten binnen 24 Stunden untersuchten. Die Autoren berich-
teten über relativ enge 80% Konfidenzintervalle der Messunterschiede zwischen 
Untersuchern für den mitralen E/A Quotienten (-0,11 bis +0,19 m/s), für VP (-0,05 bis 
+0,09 m/s) und für den systolischen Blutdruck (± 6 mm Hg). 
Ferner wurden keine Mikromanometer, sondern flüssigkeitsgefüllte Systeme für 
intraventrikuläre Druckmessungen verwendet. Der Hauptnachteil der pigtail Katheter 
liegt in der suboptimalen Frequenzantwort, die eine Signaldämpfung induziert, die 
beispielweise akkurate dp/dt Messungen nicht mehr zulässt. Die instantane Mes-
sung von  LVEDP Werten ist davon aber nicht betroffen, falls der Kalibrierungsvor-
gang korrekt durchgeführt wurde. Dieser Aspekt wurde 1998 in einer Validie-
rungsstudie bei 12 Patienten von Brennan et al. demonstriert, die für die manuelle 
LVEDP Messung einen geringen Fehler von 0,83 ± 1,68 mm Hg fanden. Darüber 
hinaus durfte diese methodische Limitation keinen wesentlichen Einfluss auf Stu-
dienergebnisse gehabt haben, sofern die lineare Korrelation zwischen ∆PVR–A und 
LVEDP in unserer Studie vergleichbar war mit anderen Untersuchungen, wo Millar 
Katheter zu Anwendung kamen (Kimura et al., 2001).  
Neben den oben angeführten methodischen Aspekten sollte man auch in Betracht 
ziehen, dass die kardiale Dyspnoe hämodynamisch besser durch den Wedge Druck 
oder den mittleren LA Druck widerspiegelt wird, die in Gegensatz zu LVEDP weniger 
von der LA Systole selbst beeinflusst werden. Dennoch ist diese theoretische Limita-
tion des LVEDP als hemodynamischer Parameter angesichts sehr guter Korrelation 
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mit LVprä-AP durchaus akzeptabel. Schließlich wurden keine Patienten mit Vorhof-
flimmern und Mitralinsuffizienz inkludiert, weshalb die Studienaussage nicht auf die-




Die Studienergebnisse empfehlen ∆PVR–A als besten Parameter für die Einschät-
zung des LVEDP. Wenn transthorakal kein adequates Dopplersignal der Lungenve-
nen erhältlich ist, sind die Messungen von E/E’lat und – falls MDE nicht implementiert 
ist – von E/VP wertvolle Alternativen zu ∆PVR–A beim Verdacht auf pseudonormales 
Mitralprofil. Ein E/A Quotient < 1 schließt pathologische diastolische LV Druckwerte 
nicht aus. Auch in dieser Patientengruppe bleibt ∆PVR–A der zuverlässigste Prädik-
tor eines erhöhten Füllungsdrucks. Eine schnellere Alternative bietet hier PRTlat, die 
Subgruppe der Patienten mit niedriger Compliance nichtinvasiv zu identifizieren. In 
der Abb. 40 findet sich unser Vorschlag zur Standardisierung der echokardiographi-
schen Vorgehensweise für die Beurteilung der globalen diastolischen LV Funktion. 
Demnach soll als erstes der Quotient E/A ermittelt werden; auch bei Werten < 1 
muss durch Messung von ∆PVR–A oder PRTlat den Füllungsdruck evaluiert werden. 
Wenn ein restriktives Profil, charakterisiert durch E/A > 2,5 und DT < 150 ms vor-
liegt, ist der LA-Druck deutlich erhöht. Die restlichen Situationen, die die Mehrheit 
der Fälle im klinischen Alltag darstellen (E/A von 1 bis 2-2,5), sollen auf Pseudonor-
malisierung geprüft werden, wofür E/E’lat , E/VP,  ∆PVR–A, MVG oder mindestens ein 
Valsalva Pressversuch zum Einsatz kommen. Alle echokardiographischen Parame-
ter zur Beurteilung der Relaxation, der frühdiastolischen Füllung und der Spätdiasto-
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Abbildung 40:   
 
Algorithmus zur Standardiserung der echokardiographischen Parameterwahl für die 
nichtinvasive Einschätzung des Füllungsdrucks. 
le müssen allerdings unter Berücksichtigung der Größe des LV und des LA und der 







5.2. Myokardrelaxation im gesunden Herzen: primäre Alterung und mecha-
nische Synchronizität. 
 
Selektion des Studienkollektivs  
 
In Gegensatz zu früheren Studien, die Normwerte bei klinisch gesunden Menschen 
ausgaben, wurde hier die Studienpopulation zusätzlich einer rigorosen Ausschluss-
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diagnostik unterzogen. Angesichts der hohen Prävalenz einer symptomlosen koro-
naren Herzkrankeit bei älteren Menschen sowie deren Einfluss auf die lokale Myo-
kardfunktion, wurden nur Patienten mit unauffälligen Koronarangiographiebefunden 
in die Studie aufgenommen. Somit konnte gesichert werden, dass die 47 inkludier-
ten Patienten keine strukturelle Herzerkrankung aufwiesen. Kardiovaskuläre Risiko-
faktoren waren hingegen bei dieser Gruppe relativ häufig zu finden; sie stellten aber 
bei unauffälligem echokardiographischem Befund kein Ausschlusskriterium dar.  
 
Alterung = systolisch / diastolische isolierte longitudinale LV Dysfunktion und 
Synchronizitätsminderung 
 
Der Einfluss des Alterungsprozesses auf das Herz zeigte sich in einer kontinuierli-
chen Abnahme der Synchronizität systolischer und diastolischer Spitzengeschwin-
digkeiten im linken Ventrikel mit fortschreitendem Lebensalter. Die regionale Myo-
kardfunktion, gemessen in der langen Herzachse, ließ mit ansteigendem Lebensal-
ter ebenfalls nach. So fand sich ein Abfall der systolischen und diastolischen Spit-
zengeschwindigkeiten mit fortschreitendem Lebensalter. Die Strain Rate erreichte 
bei älteren Patienten signifikant niedrigere Maximalwerte in der langen Achse des 
linken Ventrikels. Als nicht vom Alter der Patienten beeinflusst zeigte sich die Myo-
kardfunktion des linken Ventrikels in der radialen Achse sowie die Parameter des 
rechten Ventrikels in der langen Achse.  
Diese Erkenntnisse offenbaren in der langen Herzachse eine altersabhängige und 
mit zunehmendem Lebensalter ansteigende systolische und diastolische regionale 
Dysfunktion des linken Ventrikels. Die in der kurzen Achse untersuchten Werte der 
regionalen Myokardfunktion zeigten bei älteren Patienten keinen Abfall. Auch die 
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Ergebnisse für die Ejektionsfraktion, gemessen nach der Formel von Teichholz, wie-
sen keinen signifikanten Altersbezug auf. 
 
Morphologische Korrelate der Alterungsmerkmale 
 
Am besten erklären lässt sich dieses Phänomen durch einen altersabhängig fort-
schreitenden Fibrosierungsprozess, der vornehmlich longitudinal angeordnete su-
bendokardiale Fasern betrifft. Die Effektivität der Myokardfunktion in der langen 
linksventrikulären Herzachse ist hauptsächlich durch diese Fasergruppe bedingt 
(Jones et al., 1990, Pugh et al., 2001).  
Der zugrunde liegende pathophysiologische Prozess wird durch Akkumulation und 
strukturelle Umbauprozesse der fibrillären Kollagenmatrix des Herzen, insbesondere 
durch übermäßige Ablagerung von Kollagen Typ I bzw. III, hervorgerufen und resul-
tiert in einer kardialen Fibrose (Swan 1994). Dies kann zu einer fortschreitenden 
systolischen und diastolischen Dysfunktion des Myokards führen, einer verminderten 
ventrikulären Compliance und in letzter Konsequenz zur Manifestation einer sym-
ptomatischen Herzinsuffizienz (Brilla und Maisch, 1994). 
Demgegenüber sind die zirkumferentiell angeordneten Fasern, welche sich vor al-
lem in der tiefer gelegenen Mittelschicht des Myokards befinden, nicht im gleichen 
Ausmaß von diesem Prozess betroffen (Pai und Gill, 1998). Somit kann die Schluß-
folgerung gezogen werden, dass die analysierten altersabhängigen Veränderungen 
dyssynchroner Kontraktion in der langen Achse des linken Ventrikels ein physiologi-
scher Prozess sind. Dies sollte jedoch in der klinischen Routine bei Stellung der Di-
agnose nicht übersehen und auch hinsichtlich der Therapieoptionen berücksichtigt 
werden. 
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Messung der Synchronizität: methodische Aspekte 
 
Im gleichen Patientkollektiv wurde der Kontraktionsablauf der longitudinalen Myo-
kardfunktion des linken und rechten Ventrikels mittels hochaufgelöster farbkodierter 
Geschwindigkeitsdatensätze hinsichtlich seiner Synchronizität untersucht. Dieser 
Studienansatz hingegen legte Wert darauf, eine möglichst umfassende Beurteilung 
der Thematik darlegen zu können. Folglich wurden alle zur Verfügung stehenden 
MDE-Parameter herangezogen, um ein genaues Bild dyssynchroner Kontraktion 
darlegen zu können. Dabei stand unter anderem die Quantifizierung dyssynchroner 
Kontraktion mittels SRI im Blickpunkt des Interesses.  
Die Beurteilung dyssynchroner Kontraktion erfolgte anhand zweier prinzipieller Vor-
gehensweisen: zum einen wurden die Maximaldifferenzen der Zeiträume bis zum 
Erreichen der Spitzenwerte der Parameter berechnet. Des weiteren wurde die Stan-
dardabweichung (SD) der Zeiträume bis zum Erreichen der Spitzenwerte untersucht. 
Beide Parameter wurden für die einzelnen ventrikulären Wände berechnet. Diese 
Wände setzten sich bei Berechnung der SD aus 3 Segmenten (basal, Segmentmit-
te, apikal) sowie bei den Maximaldifferenzen aus 2 Segmenten (basal, Segmentmit-
te) zusammen. Dies unterscheidet diese Studie unter anderem von der methodi-
schen Vorgehensweise von Yu et al., bei der Differenzen zwischen einzelnen Seg-
menten innerhalb einer ventrikulären Wand berechnet werden (2001, 2002, 2003, 
2004). 
Die analysierten Daten ergaben innerhalb beider Ventrikel das größte Ausmaß an 
Dyssynchronie für die Parameter Strain und Strain Rate. Verglichen mit den für die 
systolischen bzw. diastolischen Geschwindigkeiten erzielten Ergebnissen, erwiesen 
sich Strain und Strain Rate als weniger robust zur Beurteilung dyssynchroner Kon-
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traktion. Diese Erkenntnis untermauert Einschätzungen von Yu et al., welche eine 
Beurteilung dyssynchroner Kontraktion anhand myokardialer Geschwindigkeitsprofi-
le gegenüber den Messungen von Strain und Strain Rate für überlegen halten 
(2003).  
In der klinischen Praxis erweisen sich Geschwindigkeitsmessungen zudem als leich-
ter durchführbar sowie als weniger anfällig für Störeinflüsse. Auch die Myokardbe-
wegung erwies sich, verglichen mit Strain bzw. Strain Rate, als robuster Parameter. 
Die Berechnung der SD zur Beurteilung ventrikulärer Dyssynchronie zwischen den 
einzelnen myokardialen Wänden ergab für alle untersuchten Parameter signifikant 
niedrigere Dyssynchroniewerte. Die SD erwies sich somit als robuster, verglichen 
mit den Ergebnissen der Maximaldifferenzen, zur Beurteilung ventrikulärer Dys-
synchronie.  
Als sehr heterogen erwies sich im LV auch die räumliche Verteilung jedes unter-
suchten Parameters hinsichtlich des Auftretens der frühesten und spätesten Maxi-
malwerte. Dabei war kein eindeutiges Schema des myokardialen Kontraktionsablau-
fes erkennbar. Genauso wenig wie für die Myokardbewegung konnte für die anderen 
im linken Ventrikel untersuchten Parameter eine statistisch signifikante Korrelation 
hinsichtlich des zeitlichen Auftretens der frühesten und spätesten Maximalwerte 
nachgewiesen werden. Im rechten Ventrikel samt rechtsventrikuläremTeil des 
Ventrikelseptums hingegen wurde das Auftreten der Maximalwerte verglichen mit 
der freien Wand des rechten Ventrikels konstant früher registriert.  
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5.3.  Bestimmung der Relaxationsreserve und ihre Rolle für die Erfassung 
subklinischer Stadien von Herzerkrankungen. Anwendung in der pädiat-
rischen Kardiologie 
 
Bisherige MDE Belastungsstudien wurden nahezu ausschließlich mittels pharmako-
logischer Stimulation, am häufigsten unter Verwendung von Dobutamin, durchge-
führt. MDE kann aber bei gut schallbaren Patienten auch unter körperlichen Belas-
tung praktiziert werden. Wir haben die Durchführbarkeit der Belastungs-MDE unter 
Fahrradergometrie in halb-liegender Position getestet, die im Vergleich zum Lauf-
band, wo der Patient in der Erholungsphase untersucht wird, den Vorteil einer Di-
rektaufnahme während des Tests bietet. Um optimale Bedingungen bezüglich der 
Bildqualität zu gewährleisten, wurden Kinder und Jugendliche untersucht.  
 
Physiologisches Verhalten regionaler Parameter der Myokardfunktion unter 
körperlicher Belastung 
 
Eine ubiquitäre Zunahme aller Myokardgeschwindigkeiten VS, VE, VA war ab 1,5 
W/kg zu beobachten. Strain schien wenig beeinflusst zu sein, obwohl eine leichte 
steigende Tendenz anwesend ist. Systolische SR stieg ab 1,5 W/kg signifikant in der 
Kontrollgruppe der Kawasaki Studie, was einer durch Belastung hervorgerufenen 
Kontraktilitätssteigerung gleich kommt. Derzeit liegen keine Daten zu vergleichbaren 
Untersuchungen der Deformationsparameter unter körperlicher Belastung vor. 
MDE erscheint zumindest für LV in der langen Herzachse durchführbar, mit einer  
guten Reproduzierbarkeit der Messergebnisse. Andererseits ist die radiale LV Funk-
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tion nicht zuverlässig quantifizierbar, insbesondere wegen Schwierigkeiten bei Tag-
ging der Zielregion während der Belastung. 
 
Eine belastungsinduzierte regionale Relaxationsstörung kann verbleibende 
Koronarstenosierungen nach Kawasaki Syndrom identifizieren 
 
Die Therapie des akuten Kawasaki Syndroms mittels intravenöser Immunglobulin-
Gabe und Aspirin führte zu einer signifikanten Besserung der Heilungsraten von A-
neurysmata im Langzeitverlauf (Newburger et al., 1989). Dennoch bleibt ein indivi-
duell schwer schätzbares Restrisiko erhalten für die Entwicklung einer residualen 
Stenose, insbesondere am Aneurysma-Ausgang. Im Gegensatz zu den atheroskle-
rotischen Koronarläsionen im Erwachsenenalter, gibt es hier keine ähnlich guten 
Korrelaten zwischen dem angiographischen Schweregrad einer Stenose und ihren 
funktionellen Konsequenzen im entsprechenden Myokardversorgungsareal. Der 
vaskulitische Mehrgefäßbefall und die gestörten Flussverhältnisse distal von Aneu-
rysmen erklären zum Teil weshalb Stenosierungen von < 75%  Lumendurchmesser 
mit Perfusions- und auch mit Kinetikstörungen bei verschiedenen Stresstests assozi-
iert sind (Paridon et al, 1995, Dahdah et al., 1999). In der Studie von Miyagawa et al. 
bei 459 Patienten wurde gezeigt, dass eine pathologische Thallium-Verteilung wäh-
rend einer Dipyridamol Stressuntersuchung einer der stärksten Prediktoren für späte 
kardiale Ereignisse darstellt. Henein et al. (1998) berichtete über eine verringerte 
longitudinale Funktion in M-Modus bei Kawasaki Patienten mit koronaren Aneurys-
men. Diese Veränderungen waren in der Diastole deutlicher vorhanden als in der 
Systole. Die therapeutischen Konsequenzen sind wiederum umstritten, solange die 
Patienten asymptomatisch bleiben und die LV-Funktion normal ist. Vor kurzem wur-
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den von Cheung et al. (2004) mittels intravasalem Ultraschall beschleunigte athe-
rosklerotische Umbauprozesse nach Kawasaki Koronariitis nachgewiesen. Da das 
Syndrom 1967 zum ersten Mal beschreiben wurde und die früheren Patienten be-
reits kardiovaskuläre Risikofaktoren haben, ist die Beziehung zur Koronarsklerose 
und –thrombose aktuell und wichtig. Derzeit werden Patienten mit großen (> 8 mm) 
Aneurysmata angiographisch im Langzeitverlauf kontrolliert und therapeutisch oral 
antikoaguliert.  
Eine zuverlässige Quantifizierung der Myokardfunktion ist ein wichtiges klinisches 
Ziel im Langzeitverlauf nach Kawasaki-Syndrom. Insbesondere die nichtinvasive 
Prädiktion einer Koronarstenose könnte die Zahl der Kontrollangiographien reduzie-
ren. 
In dieser Studie wurden zum ersten Mal Patienten mit einem Kawasaki-Syndrom 
mittels  MDE/SRI untersucht. Die maximale systolische Strain Rate, die die regiona-
le Kontraktilität widerspiegelt, war in Ruhe normal und stieg unter Belastung  in allen 
Studienuntergruppen signifikant an. Dieses Ergebnis zeigt, dass bei allen Patienten, 
unabhängig von den Koronarläsionen, eine funktionelle systolische Reserve besteht. 
Die Analyse der zeitlichen Strain Verteilung  innerhalb des Herzzyklus zeigte, dass 
typische belastungsinduzierte ischämische Veränderungen wie  eine postsystolische 
Verkürzung nur sporadisch und ohne Unterschied bei Kawasaki Patienten und Kon-
trollpersonen, auftraten. 
Die regionale longitudinale diastolische Funktion, am genausten widergespiegelt in 
der maximalen VE, lag in Ruhe  bei allen Studiengruppen im Normbereich. Unter 
Belastung fiel VE in Myokardsegmenten, deren zuführenden Koronararterien aneu-
rysma-assoziierte Stenosen aufwiesen, ab. Diese Veränderungen waren unabhän-
gig von der basalen, mittleren oder apikalen Lokalisation und standen lediglich im 
Klinische Bedeutung und Perspektiven                                                                                     113 
 
 
Zusammenhang mit dem Vorhandensein einer koronaren Stenosierung. Diese Da-
ten lassen annehmen, dass die Durchblutungsstörung infolge aneurysma-
assoziierter nicht kritischer Stenosen auf der einen Seite und die Intensität der Be-
lastung auf der anderen Seite, nicht ausreichen, um eine Kinetikstörung zu verursa-
chen oder die myokardiale Deformationseigenschaften zu verändern, aber stark ge-
nung sind, um die lokale Relaxation zu beeinflussen. 
In der Studie konnten keine Kinder mit einer unbehandelten schweren Stenose (> 
75% Stenose im Durchmesser) eingeschlossen werden, die vermutlich typische I-
schämiezeichen unter Belastungs – MDE zeigen würden. Eine wesentliche Limitati-
on ist, dass keine Perfusionsmessungen – szintigraphisch oder invasiv - vorhanden 
waren. Schließlich war das Patientenkollektiv auch relativ klein.  
Schlussfolgernd, MDE unter körperlicher Belastung konnte erfolgreich im Langzeit-
verlauf bei Patienten mit Kawasaki Syndrom durchgeführt werden. In einem Kollektiv 
mit ausschließlich mittelgradigen residualen aneurysma-assoziierten Koronarsteno-
sen zeigte sich die lokale Relaxation stärker durch eine verminderte Durchblutung 
beeinflusst. Diese Änderung tritt in einem Stadium auf, in dem die Revaskularisation 
der stenosierten Koronararterien noch nicht zu empfehlen ist.  
 
Eine komplexe globale und regionale diastolische Dysfunktion beider Ventri-
kel mit Verlust der Relaxationsreserve bei Mustard- und Senning Herzen 
 
Obwohl die reduzierte Belastungsfähigkeit der Patienten nach Vorhofumkehropera-
tion für TGA bekannt ist (Derrick et al., Roest et al. und Li et al., 2004), ihre Ursa-
chen sind weitgehend unklar. EF des systemischen Ventrikels bleibt bis in späten 
Stadien erhalten. Gegenwärtig wird eine pathophysiologischen Rolle in der Kausali-
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tät der Herzinsuffizienz dieser Patienten: (i) eine chronotrope Inkompetenz, (ii) ge-
störter atrioventrikulärer Transport durch Baffle Obstruktion, (iii) inadequate Perfusi-
on aus der rechten Koronararterie, vermutlich zu klein für einen systemischen 
Ventrikel und (iv) Arrhythmien.  
In dieser Studie, Belastung MDE/SRI mit 1- und 2 W/kg wurde bei 10 Probanden 
und 24 Patienten im Alter von 12-33 Jahren operiert nach Mustard bzw. Senning 
durchgeführt.  Ein pathologisches Trikuspidalprofil in Ruhe vom restriktiven Typ war 
signifikant mit einer schweren Dyspnoe Symptomatik (NYHA Klasse III) und  mit er-
höhtem Wedge-Druck assoziiert.  
Die lokale Relaxationsfähigkeit (VE) war in Ruhe eingeschränkt im systemischen 
Ventrikel der TGA Patienten im Vergleich zu Probanden und vermag nur geringfügig 
unter Belastung zu steigen. SR als Parameter der regionalen Kontraktilität zeigte 
dagegen eine Steigerung unter Belastung bis auf Werte vergleichbar mit denen des 
Normalkollektivs. ε - ein Korrelat des Schlagvolumen -  nahm bei1 W/kg von 15 ± 
6% bis 10 ± 4% ab. Diese Konstellation – Abnahme der globalen systolischen Funk-
tion bei erhaltener kontraktiler Reserve – unterstützt die These von Derrick und Mit-
arbeitern (2000, 2004), die die fixierte diastolische Kapazität des systemischen 
Ventrikels als hemodynamisches Hauptproblem nach Vorhofumkehroperation ansa-
hen. 
Die globale systolische Funktion des subpulmonalen Ventrikels (ausgedrückt durch 
VS) war normal in der TGA Gruppe. Die kontraktile Reserve (SR) stieg adequate 
unter Belastung. Die Relaxationsfähigkeit im subpulmonalen Ventrikels (VE) war 
normal in Ruhe, versagte aber komplett unter Belastung bis 2W/kg zu steigen. Die-
ser Befund untermauert die Ergebnisse von Gorenflo et al., die eine degenerative 
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Fibrose des  subpulmonalen Ventrikels bioptisch erkannten und sie auf die ungenü-
gende Nachlast nach Vorhofumkehroperation zurückführten.  
In Anbetracht aller potentiellen Mechanismen verantwortlich für die eingeschränkte 
Belastbarkeit der TGA Patienten, zeigen die Ergebnisse dieser Studie keinen Hin-
weis auf chronotrope Inkompetenz, auf Baffle Obstruktion oder auf Arrhythmien. Ei-
ne belastungsinduzierte Ischämie des systemischen Ventrikels, wie in anderen Stu-
dien unter Dobutamin beschrieben wurde (Vogel et al., 2004) konnte bei submaxi-
maler Ergometrie nicht reproduziert werden. Jedoch ermöglicht SRI die Detektion 
von leichtgradigen systolischen Funktionsstörungen, die visuell nicht erkennbar sind.  
Der Hauptbefund der Studie war allerdings die schwer eingeschränkte Relaxations-
reserve beider Herzkammer, insbesondere des subpulmonalen Ventrikels, bei TGA 
Patienten. Dies kann das überraschende Versagen des anatomisch linken Ventrikels 
als später Systemventrikel nach Arterienumkehroperation in zweiter Sitzung begrün-
den, auch wenn eine Präkonditionierung durch Bandligatur der Pulmonalarterie 
durchgeführt wurde. Die oben angeführten morphologischen Veränderungen des 
subpulmonalen Ventrikels können eine plausible Erklärung dafür sein.  
 
Belastung MDE/SRI erwies sich als potentiell nützlicher Stresstest in den untersuch-
ten pädiatrischen Patientenpopulationen, unter Berücksichtigung der bekannten Li-
mitationen. Die Bestimmung der Relaxationsreserve ist ein vielversprechender dia-
gnostischer Ansatz, zum Beispiel bei Myokardhypertrophie oder Ischämie. Eine An-
wendung auch bei Erwachsenen mit günstigen Schallbedingungen ist denkbar. Die 
Wertigkeit der Methode muss weiterhin durch kontrollierte Studien geprüft werden. 
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6.               Zusammenfassung 
 
Die nichtinvasive Beurteilung der diastolischen Funktion umfasst: (1) die Einschät-
zung der linksventrikulären Füllungsdrücke und (2) die regionale Darstellung der 
Relaxationsfähigkeit des Myokards. Die konventionelle Dopplerechokardiographie 
und in den letzten Jahren die Myokarddopplerechokardiographie mit Strain / Strain 
Rate Imaging empfehlen sich als nichtinvasive Untersuchungsmethoden, die das 
Potenzial haben, sowohl die globale diastolische Funktion durch Prädiktion der ho-
hen Füllungsdrücke als auch die lokale myokardiale Relaxation zu charakterisieren. 
In Gegensatz zu der globalen diastolischen LV Funktion, deren Rolle in der Entwick-
lung der Herzinsuffizienz bekannt ist, ist die funktionelle Bedeutung und vor allem 
die prognostische Relevanz der lokalen Myokardrelaxationsstörung gegenwärtig 
nicht eindeutig geklärt. 
Die vorliegende Arbeit fasst klinische Studien zusammen, die in der 1. Medizini-
schen Universitätsklinik Mannheim zwischen 2002 und 2005 durchgeführt worden  
sind. Die Einschätzung des linksventrikulären diastolischen Füllungsdrucks wurde in 
einem Kollektiv von 176 Patienten mit hoher Prävalenz einer koronaren Herzkrank-
heit und überwiegend normaler systolischer LV Funktion untersucht. Die invasive 
Druckmessung und die Echokardiographie fanden am gleichen Tag statt, in einem 
Zeitintervall von 3 ± 5 Stunden. Zum Einsatz kamen alle bisher bekannten Doppler- 
und Myokarddopplerparameter. Im Falle eines pseudonormalen Mitraleinstromprofils  
wurde die Aussagekraft verschiedener Parameter zur Prädiktion eines enddiastoli-
schen Drucks höher als 15 mm Hg vergleichsweise getestet. Hier schnitt die Diffe-
renz in der Dauer zwischen der pulmonalvenösen Rückströmung und der späten 
atrioventrikulären Füllung ∆PVR-A signifikant besser ab als die kombinierten Para-
Zusammenfassung                                                                                                                     117 
 
 
meter E/E’ und E/VP sowie auch als der frühdiastolische Myokardgeschwindigkeits-
gradient MVG. Alle Parameter waren aber einer nicht standardisiert durchgeführten 
Valsalva Manöver überlegen. Die wichtigsten Erkenntnisse der Studie fanden sich 
allerdings in der Patientensubgruppe mit verzögerter LV Füllung, gekennzeichnet 
durch einen Mitralquotienten E/A < 1. Ein Drittel dieser Patienten wiesen pathologi-
sche diastolische Druckwerte auf. Dieser Aspekt wurde in den gängigen Fassungen 
der Einteilung der diastolischen Dysfunktionsstadien bisher nicht erkannt. Ferner 
konnten wir demonstrieren, dass der meist verwendete Index E/E’ in dieser Gruppe 
keine zuverlässige Prädiktion des Füllungsdrucks ermöglicht, während die Aussage-
kraft von ∆PVR-A vom E/A Verhältnis unbeeinflusst blieb. Als schnellere Alternative 
zu ∆PVR-A schlugen wir die Spitzenrelaxationszeit PRTlat vor, deren Messung in die-
ser Studie durch Gewebedoppler von Aortenklappenschlussartefakt bis E’-Spitze 
erheblich vereinfacht wurde. Erstmals konnte auch in dieser Studie demonstriert 
werden, das der Mitralquotient E/A die Aussagekraft der kombinierten Indizen E/E’ 
maßgeblich bestimmt. Unter Berücksichtigung dieser Ergebnisse wurde schließlich 
ein Algorithmus zur Standardisierung der echokardiographischen Vorgehensweise 
für die Einschätzung des Füllungsdrucks erarbeitet. 
 
Die Myokarddopplerechokardiographie mit Strain Rate Imaging (MDE/SRI) bietet die 
beste Möglichkeit, die Myokardrelaxation mit sehr guter räumlicher und zeitlicher 
Auflösung zu erfassen, aber die Methode ist relativ neu und es liegt keine suffiziente 
Datenlage diesbezüglich vor. Deshalb war es unser Ziel, zunächst Normwerte für die 
MDE Parameter der regionalen Relaxation in verschiedenen Altersgruppen in Ruhe 
sowie unter Belastung zu ermitteln. Gegenüber früheren Studien ist zu erwähnen, 
dass die Selektion der herzgesunden Patienten durch eine Koronarangiographie als 
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Eingangskriterium wesentlich verbessert wurde. Die Ergebnisse offenbaren eine 
altersabhängige und mit zunehmendem Lebensalter ansteigende systolische und 
diastolische regionale Dysfunktion des linken Ventrikels, die sich interessantenweise 
isoliert in der langen Herzachse manifestiert. Die systolische Strain Rate und die 
diastolischen und systolischen Spitzengeschwindigkeiten nahmen proportional zu 
Lebensalter ab. Die radiale Funktion als Resultat der für Ischämie und Fibrose weni-
ger anfälligen zirkumferentiellen Muskelfasern blieb davon unbeeinflusst. Ein ande-
rer, bisher unbekannter Aspekt des Herzalterungsprozesses zeigte sich in einer kon-
tinuierlichen Abnahme der Synchronizität systolischer und diastolischer Spitzenge-
schwindigkeiten im linken Ventrikel mit fortschreitendem Lebensalter. Diese funktio-
nellen Merkmale der primären Alterung des Herzens müssen bei der Beurteilung der 
Befunde von Patienten aus verschiedenen Altersgruppen entsprechend berücksich-
tigt werden.  
Die vorliegende Arbeit umfasst auch methodische Studien zur Verbesserung der 
Reproduzierbarkeit verschiedener MDE/SRI Messungen. In einer Studie mit 50 Pati-
enten wurde gezeigt, dass die vorgeschlagene Voreinschätzung im 2-dimensionalen 
MDE Bild signifikant die Reproduzierbarkeit der Messungen des frühdiastolischen 
Myokardgeschwindigkeitsgradienten MVG – welcher die radiale diastolische Strain 
Rate darstellt – gebessert hat. Ferner wurde der zeitliche Ablauf und die Synchroni-
zität der Relaxation bei 47 gesunden Menschen durch mehrere Methoden unter-
sucht. Hier konnte demonstriert werden, dass die Deformationsparameter Strain und 
die systolische Strain Rate ein höheres Maß an physiologischer Dyssynchronie ver-
glichen mit Spitzengeschwindigkeiten oder mit der Myokardbewegung in der langen 
Herzachse aufweisen. Ein interessantes Ergebnis war es auch, das die Relaxation 
signifikant synchroner im Vergleich zu der Myokardkontraktion abläuft.  
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Schließlich wurden zum ersten Mal die Anwendungsmöglichkeiten und der potentiel-
le klinische Stellenwert der MDE unter körperlicher Belastung für die Aufdeckung 
regionaler Relaxationsstörungen geprüft. Zunächst mussten Normwerte der regiona-
len Funktionsparameter unter Belastung herausgearbeitet werden, da bislang keine 
solchen Untersuchungen bekanntgegeben wurden. In zwei klinischen Studien wur-
den dann Kinder und Jugendliche in Langzeitverlauf nach Kawasaki Syndrom mit 
Koronarbeteiligung (n = 17) sowie Patienten mit stattgefundener Vorhofumkehrope-
ration bei angeborener Transposition der großen Arterien (n = 24) untersucht.  
Unter Belastung mit 1,5 W/kg fiel die frühdiastolische Spitzengeschwindigkeit – die 
normalerweise um ca. 100% zunimmt - als Absolutwert in Myokardsegmenten ab, 
deren zuführenden Koronararterien aneurysma-assoziierte Stenosen aufwiesen. Ein 
Geschwindigkeitsabfall konnte signifikant das Vorliegensein einer mittelgradigen 
Stenose mit 60% Sensitivität und 71% Spezifität voraussagen.  
Ein besonderer Fall der diastolischen globalen und regionalen Dysfunktion stellen 
die Mustard- und Senning Herzen dar. Es fand sich eine schwer eingeschränkte Re-
laxationsreserve beider Ventrikel bei Patienten mit vorausgegangener Vorhofum-
kehroperation wegen Transposition der großen Arterien. Diese Dysfunktion des 
subpulmonalen Ventrikels kann das späte Versagen des anatomisch linken Ventri-
kels nach Arterienumkehroperation in zweiter Sitzung erklären. Belastung MDE/SRI 
erwies sich als potentiell nützlicher Stresstest in den untersuchten pädiatrischen Pa-
tientenpopulationen, unter Berücksichtigung der bekannten Limitationen.  
Die Bestimmung der Relaxationsreserve mitels MDE/SRI stellt somit einen vielver-
sprechenden diagnostischen Ansatz dar, welcher beispielsweise bei Ischämie oder 
Myokardhypertrophie angewandt werden kann. Die Wertigkeit der Methode muss 
weiterhin durch kontrollierte Studien geprüft werden.





A = späte transmitrale Spitzengeschwindigkeit 
A’lat = spätdiastolische Spitzengeschwindigkeit im Bereich des lateralen Mitralrings 
A’mean= Mittelwert aus A’lat und A’sep 
A’post = spätdiastolische Spitzengeschwindigkeit im Bereich des hinteren Mitralrings 
A’sep = spätdiastolische Spitzengeschwindigkeit im Bereich des septalen Mitralrings 
ASE = American Society of Echocardiography 
AUC = Fläche unter der Receiver-Operating-Characteristic Kurve 
AV = späte transmitrale Spitzengeschwindigkeit während der Belastungsphase eines  
         Valsalva Manövers 
AVC = Aortenklappenschluss („aortic valve opening“) 
AVO = Aortenklappenöffnung („aortic valve closure“) 
B-Bild = zwei-dimensionales Echobild („Brightness-Bild“), auch 2D-Bild bezeichnet 
CRT = cardiale Resynchronisationstherapie 
D = Myokardbewegung oder „Displacement“ (in der Regel gemeint als Spitzenwert) 
DT = Dezelerationszeit der E-Welle 
DT’lat = Dezelerationszeit der E’lat - Welle 
DT’post= Dezelerationszeit der E’post-Welle 
DT’sep  = Dezelerationszeit der E’sep - Welle 
E = frühe transmitrale Spitzengeschwindigkeit 
E’lat = frühdiastolische Spitzengeschwindigkeit im Bereich des lateralen Mitralrings 
E’mean= Mittelwert aus E’lat und E’sep 
E’post = frühdiastolische Spitzengeschwindigkeit im Bereich des hinteren Mitralrings 
E’sep = frühdiastolische Spitzengeschwindigkeit im Bereich des septalen Mitralrings 
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EF = Ejektionsfraktion        
EV = frühe, transmitrale Spitzengeschwindigkeit während der Belastungsphase eines         
        Valsalva Manövers 
IVC = isovolumetrische Kontraktion 
IVCT = isovolumetrische Kontraktionszeit 
IVR = isovolumetrische Relaxation 
IVRT = isovolumetrische Relaxationszeit 
IVSd = enddiastolische Dicke des interventrikulären Septums 
LA = linkes Atrium 
LV = linker Ventrikel 
LVd = linksventrikulärer enddiastolischer Diameter 
LVEDP = linksventrikulärer enddiastolischer Druck 
MDE = Myokarddopplerechokardiographie 
MRT = Magnetresonanztomographie 
MVC = Mitralklappenschluss 
MVG = myokardialer Geschwindigkeitsgradient 
MVO = Mitralklappenöffnung 
PRTlat  = myokardiale Spitzenrelaxationszeit (vom AVC bis zu E’lat) 
PRTpost = myokardiale Spitzenrelaxationszeit (vom AVC bis zu E’post) 
PSS = post-systolische Verkürzung („post-systolic shortening“) 
PulV = subpulmonaler Ventrikel 
PVD= diastolische antegrade Spitzengeschwindigkeit in der Pulmonalvene  
PVR= retrograde Spitzengeschwindigkeit in der Pulmonalvene 
PVS = systolische antegrade Spitzengeschwindigkeit in der Pulmonalvene 
PWd = enddiastolische Dicke der linksventrikulären posterioren Wand 
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r = Korrelationskoeffizient nach Pearson 
RAO = röntgenologische „right anterior oblique“ Projektion (in der Regel 30°) 
RV = rechter Ventrikel 
SD = Standardabweichung 
SR = Strain Rate  
SRI = Strain Rate Imaging 
SysV = Systemventrikel 
TDI = Tissue Doppler Imaging 
TGA = kongenitale Transposition großer Arterien 
VE = diastolische Geschwindigkeit (in der Regel gemeint als negativer Spitzenwert) 
Vend= Geschwindigkeit im endokardnahen Myokard 
Vepi= Geschwindigkeit im epikardnahen Myokard 
VP = Geschwindigkeit der frühdiastolischen Propagationswelle über die Mitralklappe  
VS = systolische Geschwindigkeit (in der Regel gemeint als positiver Spitzenwert) 
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